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ABREVIATURAS

= VIH (Virus de Inmunodeficiencia Humana)

= SIDA (Sindrome de inmunodeficiencia Adquirida)
= TAC (Tomografia Axial Computada)

= rCVB (relative Cerebral Volumen Blood)

= SWI (Susceptibility Weighted Imaging)

=  FLAIR (Fluid Attenuated Inversidon Recovery)

= IgM (Inmunoglobulina M)

= ADC (Aparent Coeficient Diffusion)

= SNC (Sistema nervioso central)

= PACS (Picture Archiving and Communications System)



1. ANTECEDENTES
1.1. Historia

La toxoplasmosis es una infeccién causada por un protozoario, Toxoplasma gondii, que fue descubierta
por Nicolle y Manceaux en 1908 en un roedor de Africa, Ctenodactylus gondii. El nombre viene de toxon
(arco en griego) debido a su forma y gondii por el nombre del roedor de donde fue aislado por primera
vez. Hasta 1970 sélo se conocian las etapas asexuales del Toxoplasma gondii (Taquizoitos o Trofozoitos o
bradizoitos, quistocitos). En 1917 Chatto y Blanc encontraron que los roedores no se infectaron
naturalmente, sino que adquirieron la infeccién en cautiverio®.

Los primeros casos de toxoplasmosis cerebral se reportaron entre 1983 y 1985 cuando comenzé la
epidemia de SIDA, llegando a ser la infeccidon oportunista mas frecuente y la causa mas comun de lesiones
cerebrales focales en esta poblacidon. La explicacion mas aceptada de la fuerte asociacion entre la
reactivacion de toxoplasmosis cerebral y SIDA es la respuesta antiparasitaria alterada de las células T 2.

1.2. Toxoplasma gondii

Miembro del filum Apicomplexa desarrollé la capacidad de infectar a casi cualquier tipo de célula de
mamiferos y pajaros.

Los gatos normalmente se infectan por la ingesta de organismos enquistados presentes en los tejidos de
un hospedero intermedio (roedor). La pared de los quistes es digerida por los gatos liberandose
organismos infecciosos en el interior del lumen intestinal. Los trofozoitos penetran a través de la pared
intestinal y se replican por todo el cuerpo dividiéndose de forma rdpida dando lugar a los taquizoitos (ciclo
extraintestinal). Al mismo tiempo los organismos invaden y se replican en el interior de las células
intestinales (ciclo entero-epitelial), este ciclo termina en una reproduccion sexual y formacion de
ooquistes que seran excretados en las heces. Cuando el gato desarrolle una respuesta inmunitaria la
excrecion de ooquistes se detendrd, asi como el desarrollo de los taquizoitos con la formacion de
bradizoitos (formas de replicacion mas lenta). Los quistes estan presentes en diferentes tejidos del
organismo infectado y cada uno contiene gran cantidad de bradizoitos. A diferencia de la infeccidn en
gatos el ciclo entero-epitelial no ocurre en hospederos intermediarios. Los humanos se infectan por el
consumo de carne infectada. Ademas de la ingestion de ooquistes esporulados o bradizoitos, la infeccion
por T. gondii puede ser transmitida al feto en el atero (infeccidén transplacentaria), esto sélo ocurrira si el
hospedero adquiere la infecciéon durante la gestacion, ya que sélo los taquizoitos puede atravesar la
placenta®.

1.3. Definicion de caso

e Toxoplasmosis cerebral con confirmacion histolégica: Requiere un sindrome clinico compatible,
identificacion de una o mas lesiones cerebrales focales expansivas por imagen y biopsia cerebral
(o examen postmortem) que muestre evidencia de T. gondii. La confirmacién histoldogica mas
comunmente obtenida es por biopsia estereotactica por TC.



e Toxoplasmosis cerebral confirmada por laboratorio Requiere un sindrome clinico compatible,
identificacion de una o mas lesiones cerebrales focales expansivas por imagen y evidencia de T.
gondii en LCR por ensayo de amplificacidn de acidos nucleicos.

e Toxoplasmosis cerebral probable: Requiere un sindrome clinico compatible, identificacidon de una
o0 mas lesiones cerebrales focales expansivas por imagen y respuesta radioldgica inequivoca a 10-
14 dias de terapia antitoxoplasma empirica.

e Toxoplasmosis cerebral posible: Requiere un sindrome clinico compatible, identificacidon de una o
mas lesiones cerebrales focales expansivas por imagen y presencia en suero de anticuerpos IGG
para Toxoplasma gondii sin otra alternativa diagndstica.

Las primeras dos caracteristicas se consideran diagndstico definitivo.

1.4. Epidemiologia

Aproximadamente el 25 — 30 % de la poblacién humana mundial estd infectada por Toxoplasma gondii,
las prevalencias varian ampliamente entre paises (10 — 80% ) , en Norteamérica, el sudeste asiatico y el
norte de Europa son bajas, moderadas en los paises de Europa central y meridional y altas en América
latina y paises de Africa. Los factores antropogénicos explican gran parte de la seroprevalencia en
humanos, incluidos los habitos alimenticios (método de coccidn de la carne, lavado de manos, tipo de
carne, verduras consumidas y limpieza de las verduras), habitos econédmicos, sociales, culturales®.

Antes de 1980 la toxoplasmosis cerebral era una infeccidn rara vista en pacientes con inmunodeficiencias
debida al cancer o trasplante de érganos. Actualmente representa una de las infecciones mas frecuentes
en las personas que viven con VIH, su frecuencia se estima entre el 15-30%, siendo mds frecuente en
personas con recuento de linfocitos T CD4 <100 cels/dL y la ausencia de profilaxis primaria®.

1.5. Toxoplasma gondii y VIH

Las enfermedades parasitarias estan distribuidas alrededor del mundo con aumento de su prevalencia en
areas pobremente sanitizadas y la mayoria de ellas ocurren en paises en vias de desarrollo, sin embargo,
hay casos en dreas no endémicas por la presencia de viajes y estados de inmunosupresién causada por la
terapia postransplante o por el VIH.

Las infecciones parasitarias pueden involucrar el sistema nervioso central con multiples presentaciones
clinicas, una de ellas es la infeccidon por Toxoplasma gondii.

El Toxoplasma gondii es un protozoo oportunista, mas comun en Europa Central y Norte América, es
frecuente en pacientes con VIH y se encuentra en el 10% de las autopsias en pacientes con SIDA, la
infeccidn por toxoplasmosis cerebral resulta de la infeccién por un parasito intracelular, el Toxoplasma
gondii. En Estados Unidos, 20 — 70% de los pacientes son seropositivos para Toxoplasma gondii. Después
de una infeccidn aguda la forma latente llamada “bradizoitos enquistados “que permanecen en los tejidos
hasta una disminucion de la inmunidad, tras la ruptura del quiste se libera el trofozoito generando la
infeccidn aguda.



1.6. Manifestaciones clinicas

Toxoplasmosis cerebral usualmente presenta manifestaciones subagudas, sin embargo, la enfermedad
puede mostrar progresion rapida a encefalitis fatal difusa o ventriculitis sin evidencia de lesiones focales
cerebrales en los estudios de imagen.

Las manifestaciones clinicas dependen principalmente de la topografia y del nimero de lesiones. Los
dgico focal (22-80%), fiebre (35-88%),
confusion (15-52%), convulsiones (19-58 %), cambios psicomotores o del comportamiento (37-42%),

signos y sintomas mas comunes son: cefalea (38-93 %), déficit neuro

pardlisis de nervios craneales (12-28%), ataxia (2-30%) y anomalias visuales (8-19%). Los pacientes pueden
presentar sindrome de hipertensién intracraneal y movimientos involuntarios?.

1.7. Hallazgos radioldgicos

El diagndstico de toxoplasmosis cerebral esta lleno de dificultades, primero la produccién de anticuerpos
especificos especialmente de Inmunoglobulina M (IgM) es baja, en segundo lugar la reaccidn en cadena
de la polimerasa (PCR), oscilando entre 35 — 83% segun diferentes autores, anticuerpos tipo IgG en titulos
altos (>64 en pruebas de inmunofluorescencia indirecta y >6400 en ELISA) indican la fase de reactivacion
de la infeccién latente, pero un nivel bajo de IgG no la excluye el desarrollo de toxoplasmosis cerebral, es
por ello que la asociacién epidemiolégica, factores de riesgo, cuadro clinico sugerente y las pruebas de
imagen juegan un papel fundamental en el diagndstico de esta enfermedad®.

Las regiones del sistema nervioso central mas cominmente afectadas son los ganglios basales, el tdlamo,
la unién cértico-medular, aunque también puede involucrar el tronco encefalico y el cuerpo calloso.

Las lesiones se caracterizan por presentar 3 zonas: la zona central presenta necrosis coagulada con pocos
organismos, la zona intermedia es hipervascular con numerosas células inflamatorias mezcladas con
taquizoitos y organismos enquistados, y finalmente la zona periférica compuesta por parasitos
enquistados, las lesiones no tienen capsula y se encuentran rodeadas por edema vasogénico; tienden a
ser multiples (85%) pero pueden ser solitarias (15%)’.

En la tomografia las lesiones son nodulares, sdlidas, hipodensas con edema y efecto de masa, con realce
en anillo.

En resonancia magnética en T2 y FLAIR pueden mostrar imagenes en “diana” con hiperintensidad central
asociada a necrosis, un borde hipointenso asociado a zona inflamatoria y otra zona periférica en relacion
con el edema circundante. En T1 con medio de contraste la zona inflamatoria presenta realce en anillo.

La encefalitis primaria por Toxoplasma gondii suele ser dificil de distinguir del linfoma del SNC, los criterios
gue sugieren la presencia de toxoplasmosis es la localizacion de multiples lesiones subcorticales y el signo
de la diana excéntrico.

La espectroscopia en toxoplasmosis revela un aumento en los picos de lipidos y lactato consistentes con
un entorno acelular anaerobio dentro de un absceso, por el contrario, el linfoma primario del SNC muestra
un aumento leve a moderado de lactato y lipidos y un pico marcado de colina, asi como disminucién en
los niveles de N acetil aspartato y creatina. En la resonancia magnética con perfusion muestra rCVB



reducido en las lesiones por Toxoplasma gondii y aumentado en los linfomas. En las secuencias de DWI se
observa restriccién a la difusion en el linfoma mientras que en toxoplasmosis es variable’.

Las resonancia magnética ponderada por difusiéon (DW) con mapas de coeficientes de difusion aparente
(ADC) es una técnica utilizada para caracterizar lesiones cerebrales infecciosas y neoplasicas, en la
poblacién que vive con VIH la respuesta inmune celular alterada puede conferir propiedades de difusidn
Unicas a estas lesiones, los estudios sugieren que las lesiones por Toxoplasma muestran aumento en la
difusién y mayores valores en los mapas de ADC (> 1,6 ) que las lesiones por linfoma, un hallazgo valioso
para diferenciar entre estos tipos de lesiones y asi indicar una terapia eficaz de forma temprana®.

Después de la terapia antiparasitaria con Sulfadiazina — Pirimetamina y acido félico, hay una disminucién
en el numero y tamafio de las lesiones con reduccion del edema y efecto de masa en 10 dias, la resolucién
completa de las lesiones puede tardar hasta 6 meses y en las fases crénicas las lesiones pueden calcificarse
0 mostrar cambios compatibles con encefalomalacia®.

2. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

La toxoplasmosis cerebral es una causa importante de crisis convulsivas y deterioro neuroldgico en las
personas que viven con VIHY; su diagndstico no es facil y representa un reto para el clinico ya que los
sintomas son inespecificos y en el contexto de paciente inmunocomprometido hay otras entidades
infecciosas y neopldsicas que deben ser consideradas dentro de los posibles diagndsticos diferenciales!®.
Adicionalmente algunos pacientes que viven con VIH y tienen sospecha de neuroinfeccion no muestran
hallazgos positivos en los estudios de imagen probablemente secundario a la limitacion de su sistema
inmunoldgico para montar una respuesta contra el parasito; conocer el grado de inmunosupresion de
acuerdo al conteo de CD4 y a la cargar viral es de gran ayuda al momento de interpretar el estudio de
imagen. Actualmente no existen datos a nivel nacional o estatal sobre la prevalencia de los hallazgos
radioldgicos en relacion al grado de inmunosupresién del paciente, datos que pueden orientar y alertar al
radidlogo en la deteccién de hallazgos imagenoldgicos sutiles en forma oportuna.

3. JUSTIFICACION

Segun datos publicados por ONUSIDA y la OMS el nimero de nuevas infecciones por VIH disminuyé un
39% entre el 2000 y 2019 y las muertes relacionadas con esta enfermedad redujeron 51 % en este mismo
periodo de tiempo, se salvaron alrededor de 15 millones de vidas gracias a la terapia antirretroviral. Sin
embargo, los avances en las metas mundiales se han estancado debido a la pandemia por el virus SARS-
CoV2 que ha limitado el acceso a la terapia antirretroviral, los confinamientos y otras restricciones a raiz
del COVID- 19 interrumpieron las pruebas del VIH.

Como se ha descrito previamente muchas de las muertes en pacientes que viven con VIH son debidas a
infecciones oportunistas, dentro de ellas la toxoplasmosis. Conocer los hallazgos radiolégicos de esta



infeccidon a nivel cerebral es importante para el inicio de tratamiento oportuno, asi como para la
realizacion del seguimiento.

El Hospital General de México “ Dr. Eduardo Liceaga “ como hospital de tercer nivel brinda atencién a gran
parte de la poblacion de la ciudad y el estado de México que vive con VIH, lo cual le permite ver un gran
espectro de pacientes de todos los niveles socioecondmicos, incluyendo a aquellos mas vulnerables con
limitacion al acceso de la terapia antirretroviral que desarrollan las complicaciones mds severas, por ende
estudiar este grupo de pacientes nos permite obtener un panorama importante de la toxoplasmosis
cerebral en México.

4. HIPOTESIS

Hipdtesis de investigacion: Los pacientes con toxoplasmosis cerebral y VIH que muestren un conteo de
linfocitos T CD4 bajo y alta carga viral tendran hallazgos predominantemente mayores en los estudios de
imagen por tomografia de craneo y resonancia magnética cerebral.

5. OBJETIVO

5.1. Objetivo general: Identificar la prevalencia de los hallazgos en estudios de imagen (tomografia de
craneo y resonancia magnética cerebral) de la infeccion por Toxoplasma gondii en pacientes que viven
con VIH del Hospital General de México “Dr. Eduardo Liceaga” en relacién al conteo de linfocitos T CD4
y carga viral.

5.2. Objetivos especificos:
= Describir los hallazgos radiolégicos en los estudios de tomografia y resonancia magnética de
los pacientes con toxoplasmosis cerebral y VIH.
= Asociar y analizar los hallazgos radioldgicos encontrados en los estudios de imagen con el
conteo de linfocitos T CD4 y carga viral.
=  Comparar la efectividad de los métodos de imagen (tomografia y resonancia magnética) para
la deteccidn de toxoplasmosis cerebral.

6. METODOLOGIA

6.1. Tipo y disefio del estudio: Estudio observacional, retrospectivo, analitico.

6.2. Poblacidn: Expedientes y estudios de imagen de pacientes con diagndstico de VIH y sospecha de
neuroinfeccion que fueron atendidos en el Hospital General de México “Dr. Eduardo Liceaga” desde el
afio 2018 al 2021.

6.3. Tamaino de muestra: Utilizaremos para el célculo la férmula de tamafo de muestra en una
proporcién:
n=f(l-a)P(1-P)/A?



Los componentes de la féormula incluyen:

f (1 - a) = El nivel de confianza (100 (1 - Alpha) %).

P = Proporcidén hipotetizada en la poblacién de estudio.

S?= Estimativo de la desviacion estandar de las observaciones (S).
A = Amplitud del intervalo de confianza.
Utilizaremos el antecedente de una prevalencia reportada del 23 % para infeccidn por Toxoplasma
gondii en pacientes que viven con VIH en poblacién mexicana, considerando una variabilidad del
10% por arriba o por debajo de ese porcentaje y unos intervalos de confianza del 99%.

Conociendo que: f(1 - a) para un nivel de confianza del 99% de nivel de confianza=
n = (6.635) (0.23) (1-0.77) / (0.1)?
n = 35 expedientes

6.4. Criterios de inclusidn y exclusidn:

6.4.1. Criterios de inclusion:
=  Pacientes con prueba positiva de ELISA para VIH y sospecha clinica de neuroinfeccion.
= Pacientes de ambos sexos.
= Edad 1-90 afos.

6.4.2. Criterios de exclusion:
=  Pacientes con prueba positiva de ELISA para VIH y sospecha clinica de neuroinfeccién sin
estudio de imagen.
= Expediente clinico no disponible.

6.5. Definicidn de variables: Se tomaran datos demogréficos consistentes en edad, sexo, carga viral,

conteo CD4, IGG — IGM toxoplasmosis. En los estudios de imagen se realizara identificacidon de los
signos radiolégicos mas frecuentes descritos en la literatura.

TABLA 1. OPERACIONAL DE LAS VARIABLES

DEFINICION ESCALA DE TIPO DE
VARIABLE < VALORES
OPERACIONAL MEDICION VARIABLE

C: Tiempo
transcurrido en
afios desde el | Afos Continua No aplica
Edad nacimiento.

Op: numero de
afios.  Basados

en el

expediente.




Aifos

C: aspecto 1: Masculino
masculino o | Masculino 2: Femenino
Género femenino de la | Femenino Nominal
persona.
Op: fenotipo de
la persona
correspondiente
a masculino o
femenino.
Carga viral Cantidad del | Copias Continua No aplica
virus medible en
Suero.
CD4 Cantidad de | Numero de | Continua No aplica
linfocitos CD4 linfocitos
Niveles de IGG Toxoplasma Concentracion Niveles de | Nominal <1.6 no reactivo
de anticuerpos | anticuerpos 1.6-2.9 zona gris
IGG toxoplasma | IGG en sangre >3 reactivo
ESTUDIOS DE IMAGEN
Region afectada del SNC Localizaciéon de Nominal 0: Sin lesiones
las lesiones a 1: L. Frontal
nivel cerebral 2: L Temporal
3. L. Parietal
4. L Occipital
5. Nucleos Base
6.Tronco encefalico
7. Talamos
8. Cerebelo
9. Difusas
10. Nucleos v
Talamos
Lesiones en diana en resonancia | Imagen con | Presente Nominal 0. Ausente
magnética T2 y FLAIR hiperintensidad | Ausente 1. Presente

central asociada
a necrosis, un
borde
hipointenso
asociado a zona
inflamatoria vy

otra Z0Nna

periférica en




relacion al
edema
circundante
Lesiones subcorticales Presente Nominal 0. Ausente
Ausente 1. Presente

Espectroscopia Pico de lipidos y | Presente Nominal 0. Ausente
lactato. Ausente 1. Presente
Disminucién de
otros
metabolitos.

Perfusién rCVB: Volumen | Reducido Nominal 0. Reducido
sanguineo Aumentado 1. Aumento
cerebral.

Difusion Aumentada, 0. Restriccion

Mapa ADC > 1. Aumentada
1.6

Tomografia craneo simple Hallazgos Presentes Nominal 0. Ausente
positivos  que | Ausentes 1. Presente
sugieran
presencia de
neuroinfeccién

7. CRONOGRAMA DE ACTIVIDADES
Septiembre | Mayo | Julio | Agosto
PERIODO 2021 2022 | 2022 | 2022
ETAPA
Disefio del proyecto +++
Presentacidn al Comité de Investigacion
+++
Recoleccion de datos +4++
Anadlisis de datos recolectados +++
Escritura de articulo +++
Envio del manuscrito a una revista indizada
+++
Presentacién de resultados en la unidad de posgrado UNAM
del y HGM
+++
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8. PROCEDIMIENTO

Se realizard una revisidon de los reportes clinicos y radiolégicos, asi como de imagenes del sistema PACS -
RIS del Hospital General de México de los pacientes con diagndstico de neuroinfeccidon en personas que
viven con VIH de los periodos comprendidos entre el 01 enero del 2018 hasta 31 diciembre de 2021.

El andlisis de las imagenes nos permitira llenar la base de datos de acuerdo con la hoja de captura del
protocolo.

Para cada paciente identificado se revisara su archivo clinico para confirmar variables demograficas.

9. ANALISIS ESTADISTICO

Se utilizara estadistica descriptiva. A las variables continuas se les evaluara si su distribucién es
paramétricas y no paramétricas con el programa IBP SPSS (Statistics Data Editor). Las variables continuas
paramétricas se expresaran con porcentajes y desviacidn estandar; y las variables continuas con
distribucién no paramétricas seran evaluadas con medicién de medianas y percentiles.

Se realizaran medidas de asociacién con tablas de contingencia a través de Epi Info para cdlculo de los
odds ratio. Se utilizaran graficas correspondientes para representar los hallazgos. Los valores de
prevalencia se expresardn con porcentajes y calculo de intervalos de confianza al 95%.

10. ASPECTOS ETICOS Y DE BIOSEGURIDAD

De acuerdo a la ley general de salud en materia de investigacidn para la salud en su titulo segundo de los
aspectos éticos de la investigacidn en seres humanos, capitulo |, articulo 17, el estudio engloba dentro de
la categoria |, investigacion con riesgo minimo para el sujeto de investigacion.

Este proyecto de investigacidn se apega a la ley salud promulgada en 1895y a las normas éticas elaboradas
de Helsinki de 1972 y modificado en 1989.

El estudio no presenta implicacién de riesgos de salud, intimidad y derechos individuales de los pacientes,
ademas que se ajusta a las normas e instructivos institucionales en materia de investigacion cientifica.

11. RELEVANCIA'Y EXPECTATIVAS

Los resultados de esta tesis permitiran la titulacion de la médico residente Yudy Alejandra Calderdn Péez.
Los resultados de este proyecto ayudaran a los médicos radidlogos de la Unidad 207 del Hospital General
de México tener parametros de referencia para los signos radioldgicos que se presentan con diagndstico
de toxoplasmosis cerebral.
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12. RECURSOS DISPONIBLES (HUMANOS, MATERIALES Y FINANCIEROS)

El investigador principal (Dra. Yudy Alejandra Calderén Paez) y el investigador responsable (Dr. Mario
Hernandez) seran los encargados del disefio del proyecto, recoleccion de datos, analisis estadistico,
escritura del articulo y envio de éste a una de las revistas médicas seleccionada para su publicacion.

Se utilizardn formatos de captura de la informacién, computadora personal, programa Microsoft Office
Word y Excel 2016, sistema PACS - RISS.

No se requieren de recursos financieros.

12.1. Descripcidn especifica de actividades del proyecto:

ACTIVIDAD RECURSOS LUGAR RESPONSABLE
Busqueda y seleccidn de Consulta en sistema RIS / Unidad de Yudy Alejandra
pacientes. PACS Radiologia Calderdn Paez
Valoracidn de signos Utilizacién de estacién de
. 8 . . Unidad de Yudy Alejandra
tomograficos de trabajo del sistema PACS. ) , L
. Radiologia Calderdn Paez
toxoplasmosis cerebral.
Analisis estadistico de la Revisidn de bases de datos Direccién de Yudy Alejandra
informacion. y uso de software SPSS Investigacion Calderén Paez
Unidad de
Radiologia Yudy Alejandra
Elaboracién del manuscrito Computadoras portatiles Calderén Péez

Direccion de
Investigacion

Informe y presentacion de Disefio de carteles, Unidad de Yudy Alejandra
resultados en HGM y UNAM preparacion de reporte Radiologia Calderén Paez
final

13. RECURSOS NECESARIOS

Para este protocolo no sera necesaria la obtencién de recursos adicionales. Se cuenta con la informacion
y equipamiento necesarios en la unidad de radiologia e investigacidn para llevarlo a cabo.

14. RESULTADOS

Se realiz6 busqueda de estudios de imagen de pacientes con VIH del hospital general de México que
presentaran sospecha de neuroinfeccion por Toxoplasma gondii. Se revisé un total de 310 expedientes,
del periodo de tiempo comprendido del afio 2018 al 2021, de los cuales 39 cumplieron con los criterios
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de inclusién, es decir, tenian estudio de imagen: 22 con tomografias de craneo simple y 39 con resonancia
magnética.

De las 39 resonancias magnéticas cerebrales contrastadas que se revisaron, 13 (33.3%) no presentaban
hallazgos positivos para neuroinfeccidon y fueron reportadas como normales. En las 26 resonancias
restantes, la localizacidn mas frecuente de las lesiones en el SNC fueron los nucleos de la base y los
tdlamos; en los Iébulos cerebrales se observé con mayor frecuencia la presencia de lesiones en el I6bulo
frontal y se reportaron localizaciones atipicas, una de ellas a nivel del cerebelo.

Las lesiones de localizacidon subcortical fueron la caracteristica mas comun de los estudios de resonancia
con hallazgos positivos, representando el 69.2 %, mientras que las lesiones en diana, visibles en T2 y FLAIR,
fueron el 53.8 %. El 10 % mostraron comportamiento atipico como presencia de calcificaciones en anillo.

En cuanto a la relacién entre el conteo de CD4 vy los hallazgos positivos por imagen (66% en resonancia
magnética), el 48.7% presentaron un conteo de CD4 menor de 250 linfocitos/ml y el 17.9% restante, un
conteo mayor, con un Odds Ratio de 1.2 con intervalo de confianza no significativo (ver tabla 5).

Respecto a la carga viral, del 66% de casos con hallazgos positivos en estudios de resonancia magnética,
el 35.8% de casos contaba con una carga viral mayor de 100,000 copias mientras que el 30.7% restante
contaba con un nimero de copias menor a 100,000 (ver tabla 6).

TABLA 2. CARACTERISTICAS SOCIODEMOGRAFICAS

Genero Porcentaje

Hombres | 33 84.6%

Mujeres | 6 15.4%

EDAD Media Desviacion estandar | Minima Maxima
Afos 38 9.3 21 63

TABLA 3. DISTRIBUCION TOPOGRAFICA DE LAS LESIONES

REGION AFECTADA DEL SNC Frecuencia | Porcentaje
Sin lesiones 13 33.3%
Ntcleos de la base 10 25.6%
Nucleos de la base y talamos 5 12.8%
Talamos 4 10.3%
Lesiones difusas 4 10.3%
Lobulo frontal 2 5.1%
Cerebelo 1 2.6%
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TABLA 4. HALLAZGOS EN LOS ESTUDIOS DE IMAGE

LESIONES EN DIANA EN T2 Y FLAIR

Ausentes 21 53.8%
Presentes 18 46.2%
LESIONES SUBCORTICALES ‘
Ausentes 27 69.2%
Presentes 12 30.8%
RESTRICCION A LA DIFUSION \
Sin restriccion 28 71.8%
Con restriccion 11 28.2%
REALCE CON CONTRASTE ‘
Ausente 17 43.6%
Presente 22 56.4%
LEPTOMENINGITIS ‘
Ausente 25 64.1%
Presente 14 35.9%
HEMORRAGIA |
Ausente 25 64.1%
Presente 14 35.9%
LESIONES EN TAC CRANEO ‘
Ausente 18 81%
Presentes 4 18.1%
TABLA 5. RELACION CONTEO DE | CONTEO
HALLAZGOS DE IMAGEN Y CD4 < 250 DE CD4>
CONTEO DE CD4 250
Lesiones en resonancia 19 (48.6%) | 7 (17.9%) 26 (66.6%)
magnética
Ausencia de lesiones en 9 (23%) 4 (10.2%) 13 (33.3%)

resonancia magnética
Total

28 (71.6%)

11 (28.1%)

PARAMETROS BASADOS EN ODDS RATIO

ODDS RATIO

Estimado
1.2

14

39

Intervalo de confianza

(0.27-5.2)



TABLA 6. RELACION CARGA CARGA
HALLAZGOS DE IMAGEN Y VIRAL > VIRAL <
CARGA VIRAL 100000 100000
COPIAS COPIAS
Lesiones en resonancia 14 (35.8%) | 12 (30.7%) | 26 (66.6%)
magnética
Ausencia de lesiones en 10 (25.6%) | 3 (7.6 %) 13 (33.3%)
resonancia magnética
Total 24 (61.4%) | 15(38.3%) | 39
PARAMETROS BASADOS EN ODDS RATIO ‘
Estimado Intervalo de confianza
ODDS RATIO 0.35 (0.07 -1.5)

15. DISCUSION

La neuroinfeccién por Toxoplasma gondii involucra una injuria en el microambiente que altera la
respuesta inmune del receptor permitiendo la evasidn por parte del parasito. Actualmente la infeccidn
por Toxoplasma gondii representa un problema de salud mundial, porque aproximadamente el 30 — 50%
de la poblacion estd infectada'?. En el huésped inmunocomprometido esta infeccidn oportunista
representa una alta tasa de mortalidad.

Los hallazgos radioldgicos encontrados en el presente estudio permiten establecer la ambigliedad vy el
amplio espectro de presentacién de esta enfermedad. Es importante reconocer que el 33.3 % de los
estudios de resonancia magnética no mostraron hallazgos positivos para la diferenciacion de esta entidad
o mostraron hallazgos inespecificos como leptomeningitis y edema cerebral difuso. Sin embargo, en el
66.6% de los estudios revisados con hallazgos positivos la representacion de la enfermedad coincide con
los reportes de la literatura y, en conjunto con la sospecha clinica y hallazgos de laboratorio, permiten
establecer el diagndstico probable.

Se corrobora la presencia de lesiones en diana de localizacidn subcortical y a nivel de los ganglios basales
y talamos como hallazgos tipicos de esta infeccién.

En cuanto a la relacidn entre los hallazgos de resonancia magnética y el conteo de CD4, la mayoria de las
lesiones (48.6%) se presentaron en los pacientes con un conteo de CD4 menor de 250, no obstante, el
intervalo de confianza no es estadisticamente significativo; se requiere realizar un estudio con una
muestra mayor. La presencia de lesiones Unicas fue el comidn denominador, sin embargo, en pacientes
con un conteo celular de linfocitos menor a 250 presentaron lesiones mas agresivas de localizacién difusa.
En relacion a la presencia de lesiones por imagen y la carga viral, no hubo diferencias estadisticamente
significativas.
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En el pasado las lesiones hemorragicas fueron consideradas como hallazgos infrecuentes en los pacientes
con toxoplasmosis, sin embargo, esta revisién demuestras que pueden formar parte de las caracteristicas
tipicas y su presencia aumenta la sospecha de neuroinfeccién por Toxoplasma gondii.

La tomografia de craneo simple no mostrd utilidad diagndstica ante la sospecha de neuroinfeccion
comparada con la resonancia magnética, el 81% de las tomografias no presentaron ningin hallazgo
sugerente de infeccidn, por lo cual es importante estandarizar en los protocolos diagndsticos del hospital,
el empleo de la resonancia magnética como el método de imagen de primera eleccidn.

Es interesante anotar que la mitad de los estudios con hallazgos positivos en la resonancia magnética se
realizaron durante el 2021 y se encuentran asociados con bajos niveles de CD4 y no acceso a la terapia
antirretroviral.

El uso estandarizado de técnicas de espectroscopia y perfusion fue limitado en los estudios evaluados,
probablemente en relacion al hecho de que las caracteristicas tipicas de las lesiones eran suficientemente
representativas para el diagndstico, sin embargo, seria importante estandarizar y unificar los criterios por
parte de los radidlogos especialistas en resonancia magnética para establecer cuando es importante
incluirlos en los protocolos de adquisicion de imdagenes. Las resonancias magnéticas de seguimiento son
importantes para monitorear los resultados del tratamiento y deberian realizarse de forma rutinaria a las
2 semanas, sin embargo, la mayoria de los pacientes evaluados no contaba con estudios de control.

Otros métodos diagndsticos pueden ser mds especificos pero también mas problematicos; el rendimiento
del analisis de LCR por diagndstico de linfoma es bajo y la puncién lumbar esta contraindicada en la
presencia de hipertensidon endocraneal y/o edema y la multicentricidad y/o localizacién de las lesiones
limita el uso de la biopsia®®.

16. CONCLUSIONES

e Las lesiones por toxoplasmosis cerebral visibles en resonancia magnética son mas frecuentes en los
pacientes con conteo de linfocitos CD4 menor de 250 y no hay diferencia en cuanto a la carga viral.

e las regiones del cerebro mas comunmente afectadas por la toxoplasmosis cerebral incluyen los
nucleos de la base y los talamos.

e Es frecuente encontrar leptomeningitis como Unico hallazgo radioldgico de neuroinfeccion por
Toxoplasma gondii.

e Enlaslesiones con presentaciones atipicas donde el diagndstico diferencial es linfoma del SNC el uso
de la espectroscopia y secuencia de perfusién mostro utilidad, sin embargo, debe estandarizarse su
uso para unificar los criterios entre los especialistas.
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