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1 N T R o D u e e 1 o N 

ANTECEDENTES HISTORICOSt 

El 9ln•r-o !9..!!..P..plasma fut establecido por· Nicolle y Hanceaun en 

1909 <t.2,3) p•ra un orqanismo que descubrieron en un pequetio 

ro•dor- denominado Gondii <Ctenodactvlos a1.1ndi )' en el norte de 

Afric•· Dieron •l microorganismo encontrado el nombre de 

Toxoplasma .9..9.!!9JJ.· Er1 1939, Cowen y Paii:4e(d) demostr·ar·on que el 

T0Mopla1ma provocaba en el hombre neuroinfecciones. ya que el 

microorq•nismo fue aislado de lactantes con encefalomielitis 

congfnit•f S•bin fue el primero en se~alar que la Toxoplasmosis 

congfnit• se manifiest• a menudo por un síndrome consistente en 

coriorretinitis, calcific•ciones cerebrales, retraso psicomotor, 

hidroc•f•li• o microcefalia y convulsiones (4). 

El oriq•n etimol6qico de Toxoplasma viene del qrieqo toxon que 

si~nitic• arco• L• cla1iticacion mod•rna coloca al Toxoplasma en 

l• f•mili• Eimeridae v del orden Coccidiaf2)· Experimentos hechos 

por Frenkel y colat•oradores en 1970 y por Hutchinsor1 y 

col•bor-aidor-e1 en el mismo atio suqir·ier-or1 que °[2lt,Dplasma per·teriece 

• l• subcl•1• ~~idia muy relacionada con el gi!n•ro lsost•ora. 

F i nalm•nt• l• e l•n Toxoi:•l ª!.!!!!! fut puesta en el subphvh1m 

Spor-ozoa por- el comite de Taxonomla y problemas taxonomicos de la 

socied•d d• Protoz6ologos en 1964 (3). 



La clasificaci~n para !_9.).1oplasm~ q•Jeda como sig1J4!I Phylum1 

Sporozo•• Cla1~1 Tonoplasmeat O~dens ~occidia; Familia• 

{ina•rid•et G•ner-01 Tonaplasmaf Especie• Tonoplasma qondii· En 

gen•r•l se h•n dtt1crita muchas especie-s, pero la mayorla de los 

parlsitologos s61o aceptan a Lq~oplasma aorodii debido a que todas 

la• ''especies" son mo~fologicamente iqYales y especifica1 en sYs 

reacciones inmunol4qicas C4). 

DISTRIBLICION• Se ha r·•coroocido que el Toxot!.l.!\.~.A tiene una 

di5tribucian mundial, presentandoee con mayor frecuencia en 

r·eqiorres cor1ocida1 como tr-l>pico hltmttdo. aunque tambien inflt1Yer1 

factores como •stilo de vida. especialmente los que mantie~en 

animal•• caseros <1!5 1 6,7lt ntvel 6octo~con&mico y cultural. En 

general se acepta qu~ e>tisten antícuerpos antito>toplasma en 30 a 

501' de la pobl•ci6ro mur.dial• Se ha cal cu lado que ar.<1almer1te de 

C>-3 a 1% di' l• J:•bbleci6r1 s.usceptit,)e se infecta cor1 Toxot•la.sma lo 

qu• implica la •><ht•ncia de 2<•o,ooo a 100,000 casos nuevos por 

afto en Mt>tico (8)• aunqu• la mavoria de los inf•ctados tienen un 

curso cllnico a1irotomAtico o roo caracteri1tico lo que impide el 

diaqro61tico preci10. 

La dist~ibuti6n ~e la toxopla•mosis como se dijo ant•riormeote 

dep•r1d• del ar·ea qe&qr·af i ca. por· e.; emp 1 o hay eutr·•mos como 

Austria y Finla~dia con cifras no mavores del 8% o bien Francia y 

El Salvador cer•canos al 901' ero EUA er1 general se han re~·ortacto 

infeccior1e1 entl'e · 20 a 701' dependiendo del ar-ea del pals 

<1,6,13,9)! Ero Mf>:ico 101 e1t1Jdio1 indican cifras inter·m•dia1 cte 

30 • 401' <ver cuóldl'D 1 '> • 



CLIADRO No. 1 

FRECUENCIA DE ANTICIJERPOS CONTRA TOXOPLASl1A OONDI 1 

EN Nl,.OS V ADLILTOS• 

ORIGEN REFERENCIA A"O 6/12 • 30/40 

Po1rll Couvr-er- 1962 33 87 

T•t.itl FeldlftAn 19!5~. 4!5 77 

lnqlat•r-r·a Fleck 1963 8 2!5 

Flnl•ndl• H•rbo• 19!52 7 3~ 

Au1tri• Thalhamma•r 1'%0 7 62 

Nu•v• Or· l ean1 F•ldm•r. 19!56 21 42 

CA. Sur <USA) Ke11•l 196!5 1(1 27 

Pithbul"g Feldman 1956 8 4!5 

El Salvador R•lftln9ton 1970 40 93 

Mfuico Ro ch 1966 1!5 26 

Hf>lÍCD Resano 1976 2(1 ~2 

Pobl.cUn glob•I 

P•rll Ko1kinlelftl 197!5 84 

Os lo Ko1klnielftl 198(1 12.~ 

New York Ko1klnlelftl 198(1 22-32 

Londr•I Ko1kir1i•mi 1980 20-30 

Finl•ndl• Ko1klnleml l'-180 2S 

Tabasco F•rnandez T·l'1· 1988 60 

- R•f•r•ncias 7.9. 

.. % 



CARACTERISTICAS MORFOLOGICAS• El par·Asito es ir1tracel•Jlar 

obligado, es un orqanismo ovoideo, piriforme o semilunar y mide 

de cuatro a seis micras de longitud por tres micras de diametro 

(3) ttvur• 1, cuando sale de la c~lula hutsped tiene una forma 

•rque•d•~ •1 microscopio ~ptico y con tinci~n de Giemsa o Wright 

•• observa el citoplasma azul con una masa roja redondeada de 

cromatina. que es el n6cleo. este se encuentra situado mAs cerca 

de uno de los extremos, y en el opuesto hay una masa peque~a 

te~ida de rojo, que es el cuerpo paranuclear. Las preparaciones 

en h6medo y teftidas con hem•toxilina se observa que ~1 n6cleo 

tiene una membrana y un cariosoma central. En las preparaciones 

en fresco aparece el To>:oplasma como un cuer-po hialino y se 

pr•••nta Aislado o en pares, ~or su mortologta se asemeja algo a 

las lei•hmani••· En los cultivos de tejidos de ri~on de mono, 

cada Toxoplasma que invade una cflula adopta una tase de reposo, 

d••pue• de un periodo exponencial similar al de bacterias y 

virus• 

Al Micro5copio Electr6nico se obser·van diver·sos organelos' las 

fotoqrafias revelan una membrana y un conglomerado de material 

tetlido, las inclusiones citoplasm.!ticas 

interpretadas como sigue: 

a) Uno o varios ba5toncitos curvos o mitocor1drias. 

b) GrAnulo1 yuxtanucleare• que se encuentran junto al ndcleo. 

e) El conoide que e1 una masa fusiforme en el extremo puntiagudo 

del citopl;u;ma• 

d) Lo• Toxonemas haces de corp~sculos alargados, con el extremo 

libre Y qrueso que se adelgaza al aproximarse al conoide Cver 
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toxonemos 

gronulos 

mitocondrios 

citoplosmo ---

Toxoplosmo gondii 

---
___ l'l.lcleo 

cuerpo porarucleor 

conoide 



ti gura l). 

Este parlsito 1e reproduce por tisi6n binaria lonqitudinal• 

primero se divide el n6cleo v despues lo hace el citopllsma. en 

ocaciones parece que hav esquizoqonla per·o lo '-4'-'e sucede es q1.1e 

se acumul•n qrandes masas de microorganismos producidos por la 

dlvi•lon blnari• longitudinal• 

En las infeccione• humanas, los organismos se encuentran en 

lo• troti1 de 101 exudados y en 101 tejidos granulomatosos, ya 

se~ aislados, o intracelulares en masa par·ecidos a los quistes• 

Cuando se observan en c!lula1 mononucleares o endoteliales~ 

colonias d• los microorganismos casi llenan 11 citoi:•lasma de las 

ctlula4 v se a1eme.jan a vacuolas ir1cluida1 en el citoi:•lasma (3)· 

CICLO REPRODUCTJVC11 La r-eproducci l>n del To>toplasina tler1e luqar 

en •1 epitelio inte•tin•l de los gatos mediante esquizo9onias, lo 

que conduce a la fo~macien de qametoqonias. Considerando al 

hospedador humano. el parAsito tiene tres distintas fas•• en su 

ciclo de v~da y son et· taquizoito. quiste tisular y el ooquiste. 

Los ooqui1te1 son producidos en el epitelio gastrointestinal a 

nivel del lleo de los gatos siguiendo un ciclo reproductivo 

•exual. D•spues 101 ooquistea son eliminados durante dos o tr•5 

semanas en c•ntidades enormes en las heces de los gato11 estos 

ooquiates miden 12 por 9'micra1, son ovales y estan rodeados por 

una ~·eque'fia pared, son resistentes a una amplia variedad de 

agentes flaicos v bioqulmicos, no esporulan por debajo de 4 
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grado1 c•ntigrados o arriba de 37 grados centigrados. 

qu• llevan para esporular los· ooqui1tes es de 1 a 5 

El tiempo 

dias. Al 

madurar cada ooquiste conti•ne .dos esporoquistes cor1 cuatro 

•sporozoitos en cada uno de ellos: los esporozoitos formados son 

inf•ctivos para humanos y a un inmengo orden de animales salvajes 

y domtstico1. bajo condicione5 favorables estos pueden quedar 

intectivos por un afta C9l· 

la infecci&n i•or· To>1oplasmm ~ se ir1icia des¡:•uts qur lm 

hufsped suceptible, ingier• ooqui&tes o quistes tisulares, 

entonces hay penetraci6n de la mucosa qastrointestinal por 

esporozoitos v circulaci~n de taquizoitos. los cuales pueden 

multiplicarse asewualmente en distintas ctlulas humanas. formando 

el p•rsit~toro de 16 a 32 organismos, lo que conduce a la muerte 

ce 1 u lar 

orqAnos 

con disemin~ci6n sanqutnea v linf~tica ero otros 

v h.iidos. Coincidentemente con el desarrollo de 

inmunidad humor•l y celular, se observa disminuci~n •n la 

proliferaci6n de parAsitos organizAndose a bradizoito, el quiste 

ti su lar contendr& arriba d• 3000 bradi zoi tos (9)' 1 a formac i &n 

d•l quiste se da por acumulaci~n de un polisacarido semejant~ al 

gluc6geno dando oriq•n • que el parasit~foro •• alt•r• a 

seudoquiste o finalmente a quiste tisular. los taquizoitos pueden 

quedar viables por horas en secresiones extracelulares tales como 

l'grimas, leche, saliva y fluido peritoneal• Estos son incapaces 

d• sobrevivir a la desecacibn y descongelacibn o a juqos 

dlo;¡estivo1. 



CUADRO 2 

VIAS DE INFECCION DE LA TOXOPLASMC•SIS 

- NASAL 

- ORAL 

- MUCOSAS O SOLUCIONES DE CONTINUIDAD 



lils formas r•pr-oduc'tivas del tJu;.qr,tasma a lo l•rgo del ciclo 

•ona lo• taquiioito•, que •~ desarrollan rApidament• y son 

caracteristi to'5 d• la infecci~n a9<1da, de•arrollandose en los 

seudoquistes• la'I formas de lenta reproducción~ car·actertsticas 

d• l•• infecclooe• cr&nicas son los denominados bradizoitos! 

ap•~ecen durante la tase intestinal o ti~ular· del ciclo al igual 

que loa t•quizoitos, pero los bradizoito$ se desarrollan dentro 

del qui$te. la fase ti~ular es l~ 6nica conocida en el humano• 

la• tr15 tas•s rett•~tes que •6lo •e observan ~n el 9ato, ~on los 

merozolto• lo• cu~l•s •urqen de la esquizoqonla. los q•m•tos de 

lit qametoqor1ta. v los ooquistes que maduran fuer·a del or·qanismo 

por e•poroqonla• 

extraint•stinalea <taquizoí tos o 

bradizoitos) en sus tejido&• Los ooquistes inmaduros de&Alojado• 

por los 9ato• no son infectivos, la esporulaciAn a temper•tura 

ambi•nt• <2C• a 22' 9r-a1dos centíqrados) tard.o l a 4. dlas en 

completar-se <tl, y p'or· lo menos pl\ed• p•rman•cer- en el suelo ur, 

ilflD• 

CARACTERISTlCAS CLJNICAS1 Hay do1 man..-•as de adquirir· la 

inf•ccl4n que ion de fuentes externas y por medio congfnito¡ la 

infecci4n dit•minada puede ocurrir cuando un individuo, quien a 

adquirido previamente la infecci6n en alguna tpoca de la vida, 

mue•tr• por- diver-si1:s ca.us~s ir1mur1osupl"'e•i6n fund.ameritalmente de 

la respu•sta inmun• cfldlar 1 lo t«al impide el control d• la 

infecci6n laterite, s.ier1do una opor·turiidad par.o la dis•minaci6ro y 



CUADRO 3 

CARACTERISTICAS CLINICAS MAS FRECUENTES EN 32 Nl~OS CON 

TOXOPLASMOSIS CONGENITA· 

SIGNOS V SINTOMAS No. r. 

Slntomas neurolagicos 25 78 

Cori or·re t ini ti s 18 56 

- Hldr-ocefal la 9 213 

Hepatoesplenomeqalia 6 19 

Tdada Claslca 3 

Hidrocefalia-Hepatoesplenomeqalia-Calciticaciones 

AJDC- 1431724-1989· 



proqre1i6n dw la ent•rmedad· La Toxoplasmosis congfnita puede 

pre~ent•rs• cuando una mujer embarazada tiene infecci6n activa• 

La infecci6n por Tonoplasma t!S asintomtl.tica en adultos en 80 % a 

90% de los casos <ten, la mayorfa de los caso$ se res1Jelven 

filvorabl•mente, sin embarqo la toHoplasmosis es una seria 

•nf•r-medad en pacientes inmurrocompr-ometidos y en ~acier.tes corr 

inf•cci4n conqfnitaf es ast como la infecci~n toKoplasmosa puede 

de;iar- secuelas graves como cei;fuer-a o retr-aso mental en nitros• 

En el caso de ir1feccidn asintomatica, los taquizoitos 

ocacionalmente invaden los pulmon•s, el hlqado, el coY"a:zor,, el 

t•rebro y los ojos, en casa de diseminaci~n· causa sertas 

lesiones en los orqanos afect~dOSJ la sintomatoloqia r•f i•r• 

comunmente linfadenopatia y lintocitosis at!pica, pu•de est~r 

•compa~•d• con fiebr~, mialgias, diaforesis nocturna, fAringitis, 

•>eantema maculopapular·,. hepatoespleinome9alia, ganri1lio• lir1faticos 

cer-vicale• y r-etr-oaur-iculares ir1flamadO'i. La enfer·nurd.ad pu•de ser 

ir1dhtinquible de l;o mononucleosh ir1fecciosa, l;o lintader1oi•;oti;o 

puede persistir por meses mientras la linfoc!tosis Atip!ca y la 

enfer1Hdad tebri l son pasa,; eras (5). 

TOXOPLASMOSIS Y SIDA• El pr·oblem• d• la To>1oplasmosis cobra much;o 

importancia, mis aun con el ya creciente problema del Sindrome de 

Adquirida1 e•ta infecci6n tr·ae como 

cons•cu•rtcia el eum•nto pot•r.cial de ur• ntlmero mayor- de per•onas 

contaminadas con To>:opla•ma !l.!!.!l.!!.!l.• En el pasado la encefalitis 

to><opla1mosa era 1mtermedad aun en adulto• 

inmuoocomp~ometidos. ~ctualmente se reconoce como la causa mls 
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comun de infecc.ibn ericefalica en pacientes con s.1.n.A. (9). 

~os pacientes inmur1odeficientes representan un alto riesgo 

de reactivaci ~n de una infecci~n late~te como .. la 

toxoplasmosis! es bier1 reconocida la elevada frecuencia y los 

efectos desastr·osos de e,-,cetalitis to::ciplasmosa en pacientes con 

Sindrome de [\1munodeficiencia Adquirida; apronirnadami.;-nte del 30 

al 4(17,. de pacientes con este síndrome tienen anticuerpos 

positivos a Tonoplasma i:1ondii (e_.!9)! y ),:i. encefalitis r•or· 

To>:oplasma es de•arrollada por reactivaci~n de la infección 

latente. Se ha reportado que cerca ~el 25 % de pacientes con SIDA 

en Berlin y Parfs contraen encefalitis to>:oplasmosa mientras aue 

E.u. s6lo del 5 a 10 % l~ contraen. 

Sor1 muchos los reportes que h~blan de la r~laci~n de SlDA con la 

encefalitis toxopla~111osita! Margaret A. ff$ct1l estudio el caso de 

un paciente con SlDA el cual tenia un abceso cerebral tube~culoso 

y ademas e:1istla encefalitis toxaplasmbsica, aur1que ~eport6 la 

-posibilidad de otr·as infecciones ~ect1ndarias en el sistema 

nervioso central como las debidas a Criptococc11s neoformans! 

Asper~illu~ fumiaatus, Cytomegalovirus y un papovavirus (11). 

En un estudio repor·tado recientemente por Yasuiro Sus11ki~ se 

observo diferencias en vir·ulencia y desarrollo de encefalitis 

to>:oplasmosica dt1rante la infecci6n c~onica~ se llevo a cabo el 

estudio utilizando dos diferentes cep.:.s de To~10plasm~3 qondii que 

fuer6n la ME~q y la DAG, se oLserv~ que des¡1u~s de 30 semanas dP 

haberse inoculado lú quistes a c~da raton con la· ce~a ME49 ha~ian 

muerto el 64% de estos ratones, mientras aue los inoculados con 
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la cepa DAG no murieront el reporte final indic6 que la patogenia 

de l~ encefalitis depende de la cepa del parAsito y tambi~n 

contribuye al estado inmuol6gico del ~aciente, para el desar·rollo 

de la crucial enfermedad (12). 

TOXOPLASMOSIS CONO.EN ITA: La To>:op l asmas is conq~ni ta o c1.1r·re e uando 

el microorganismo infecta a mu~eres embarazadas que pueden tener· 

inteccibn crfn~1ica o lcitet1te. El par.!i.sito atr·aviesa ltOi b¿,r·re1 .. c:1 

placentaria y despu~s de u~ periodo lento el ~1roducto se infecta. 

El r·iesqo y la severidad de la inteccibn el pr-oduc to 

depende de la ~poca gestacional en la que se halla adquirido la 

infecci&n, se ha observado que la incidencia es m~s alta cuando 

la infeccibn se adquiere durante el primer t~in1estr·e de ~estacibn 

(b). 

Morbimortalidad de la inteccibn de toxoplasmosis cong~nitas 

Oesmonts r·eportb que la mor·talidad que produce este parAsito 

puede ser entre el 1 a 6%, mientras que los signos de prematurez 

al nacimiento pueden ser de ha~ta un 32% ~ los cuales tienden a 

desarrollar la enfermedad de; 12% presentan severas alteraciones 

encef~licas y/o aculare&~ 1nientras que el 84% de los vivo& e 

infectados padecen enfermedad subcllnica, lo cual se llega a 

manifestar en las primeras doce semanas de vida C1~). 

Se ha repor·tad<i que er~ alqi.mos ca.sos de embar·azos 'Jemelares 

heterocigotos, pr·imer·amGol"lte la infeccic!ir1 de To>:opla~ma @Mil es 

sobr·e una placenta; para posteriormente originar la infecci6n en 

ese producto~ si la infec~i~n de ese primer p~oducto se demora de 



4 a 6 •emanas el otro producto puede escapar a la infecciGn 

toxoplasmoaa. Esto es debido a que se protege con el paso de 

anticuerpos de la madre y no se observan da~os o son menos 

s•v•ros• Son muchos los casos reportados en los que se ha 

obs•rvado, que al nacimiento, existe da~o severo en uno de los 

n•onatas, mientras que en el otr·o no se observan malformaciones o 

son muy liqer••• pudiendo eMistir una infecci6n subcllnica <14). 

Entre 101 d•to1 cltnicos mis frecuente~ente reportados se 

encuentr•n las aiguientes• Primeramente en la madre se manifiesta 

mis comunmente linfadenopatla· con n6dulos c•rvicales de 

aproximadamente 3 a 10 semanas de duracibn. que pu•de estar 

acompa~•do con fiebr•' mientras que en el neonato se puede 

incluir vasculitis periacuedectal y periventricular, necrosis, 

fiebre, •rupciGn maculopapulosa, hepatoesplenomeqalia, ictericia, 

microc•f•lla, microftalmla y convulsiones que se pueden presentar 

principalmente despues de algunos meses hasta atios de vida (ver 

cuadro 3)' las manifestaciones mencionadas pueden venir juntas o 

pr•sentarse solas (9,13,14 y 1~). Los infantes sobrevivientes 

sufren d• ret•rdo mental u otros defectos neurol~gicos. La triada 

hidrocefalia, coriorretinitis y calcificaciones cerebrales son 

los signos mAs frecuentes de Toxoplasmosis conqtnita Cver cuadro 

4), (9). 

TOXC•PLASMOSIS OCULAR• Un n1adr·o cllni co tambien conocido y debido 

a Toxoplasma g_qn_dii es la Toxoplasmosis ocular. Este daf'io viene 

como resultado de 1• coloni%•ci&n del 6rgano de la visi6n, siendo 

a una diseminaci6n del ~·ar·,b i to poi' mucosa 
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CUADRO 4 

MANIFESTACIONES C:LINICAS DE INFECCION 

CONGENITA 

- Coriorretinitis 

- Hidrocefalia 

- Microcefalia 

- Trastornos Psicomotores 

- Calcificaciones cerebrales. 



f•rinq•a, intestinal, conjuntival a atravez de heridas de piel• 

El parlsito puede afectar varios &rqanos, entre los mls 

el qlobo ocular1 al dividirse el 

parA•ito en forma activa, otasiona focos de necr·osi& y reacci4n 

inflamatoria localizada, con lnfiltraci&n linfocitaria alrededor 

d• las cflul•s infectadas. Posteriormente pu~den presentars~ 

periodo• d• latencia. en los que el parlsito se rodea de una 

par•d qul1tica como respue1ta •l hutsped. en estas oca~iones el 

parl•ito d•ja cicatrice• perenes. las que seg6n la localizaci6n, 

produc•n un deficit funcional de r,¡!'ado variable (16). 

En estudios realizados por Francois J. (16) el considera que 

l•s l•siones pAtognom&nicas de t0Hopla1mosis ocular son las que 

tlanen forma de roseta. con una zona central blanco qrisAcea, 

anillo pigmentado.V una corona de celdillas claras alrededor, la 

que a su vez estA circundada por un rodete neg~o. En un estudio 

r•Alizado. se encontr6 mayor frecuencia en ni~os d~ •dad@s 

compr-•ndida• entr·• e ir1co a r1ueve arios y en menor· pr·opor-c :i bn 

m•nor•s de un at\'o y d• 10 a 14 afros' en cuanto al sexo la 

fr•cu•ncia e~ mayor en el masculino, con una frecuencia d~l 63% y 

'"' el femenir.o fue de 36% (16)· 

TOXOPLASMOSIS Y POLIMIOSITIS/DERMATOMIOSITIS• Se ha observado en 

muchos e•tudios una rel&cibn eHistente entre toxoplasmosis y la 

polimio1ith o der-matomiositis• Se piensa que la alta tr-ecuer,cia 

d• l& to>:opla1mosi& liqada a polifftiosi'tis-dermatomtositis, 

pudi•f"il ser· con••cuer1te a u'rt-. tera¡:da irrmuno•ui•r-esora par·a 

tra1plarite r·erial o cardiaco < 17). 
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Er1 un estudio •e obser·vo que los J:•&c:ier1tes cor1 •nfermedad 

muscular son 1uceptibles d~ toxoplasmosiS• Demostrandose que el 

!50 ~de los t:•acierrtes cor1 polimiositis o dermatomiositis tienen 

artticuer·pos pot.itivos a Tonot:.lasma Slfil'!~i.i por· la reacci6n de 

Sabir1-feldman y selo el 24% lo pt"'eser1tar1 i:•or· inm\.tnofl1Jorescer1c:ia; 

•sto• porcentaje~ son siqnificativamente altos• Los anticue~pos 

IgH won indicativo• de recient• infecci~n por lo cual se piensa 

que la infecci~n de toxoplasmosis se adquirid en cuanto se 

manif•stt! la ent~r·medad aguda muscular <17). 

Ero el estudio se e~cluyeron 101 falso• positivo~ por· 

anticuerpo• •nti~ucleares y factor r~umatoid&, en pacientes con 

distrofia muscular y lupus eritematos¡o sisttmico c:or1 o sir1 

miositi• no encontrAndose incremento en la frecuencia de 

anticuerpos ar.tltoxoplasma 117)• 

EPlDEtllOLOCilA• Se ha numcioriado que hay das mar.eras por· las 

que el hambre puede adquirir la toxoplasmosi•• de fuer.te~ 

•xternas y congtnitasa muchos de los casos dt toxoplasmosis 

corresponden a recien nacidos. La forma de tr~1mi1ien se realiza 

de diversas forma•• Lo1 hufsped~• tra1po~tadores de ooquistes, 

como las 

disemin~r lo5 ooqui~te1 haci~ va~ios ambiefites• La• cajas de 

ar•n•, macetas, su~lo de ja~din•s, campo5 abiertos y otro• sitios 

en loa que el qato ~eposita sus hece1 funcionan como almacene• de 

ooquist•1 que pueden ser ingeridos por el hombre o los animales, 

puede ser- tambien trasmitida la infecci6n mediante secr-eciones 

corpor&les, leche no pasteuri~ada, transfyciones sanquineas y 
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tra1plantes d• organos. E>dste- la tf'atmisi"n po,.. canibalismo o 

por- hAttitos carnlvoros de algunos antmales• Otro mecanismo muy 

int•re1ante tts la tr-asmisión trasplacentar-ia, ·el par~sito se 

disemina por la sangre y se puede alojar en todos los tejido~ de 

1• •conomla,. ... que si la hembr·a embarazada sufre 

parasitemia, puede desarr~ollar nidos de parAsitos y pasar al 

torr•nt• 1angutn•o• 

En lo• Estados Unidos de Norteamtrica se ha encontrado una 

relact4n de la in9e•ti4n de carne cruda o mal cocida con Yn alto 

tr1dic• de ser-opositividad, encor1trlmdose de hasta 67% de la 

pobl•ci6o de ese p•ls <11). 

le inteccilln por !.!w..Q.RJ.asma,. se pl"esenta en cualq1Jier- estacifm 

d•l afro y en CY•lquier terreno! en el hombre o er1 cualquier 

Animal verteb~•do de sangre caliente sin variaciones constantes 

por. factore• d• raza, sexo, ocupaci&n y dieta, residencia urbano 

rur•I, ain evidencia clara de trasmisi6n de la intecci6n de 

p•r•onA a persona, o por artrdipodo-s • T..Qn.op lasma aondi i ha •ido 

ai•lado d• l• sanqre, saliva? ori~a, materias fecales, exudado& 

conjuntiv•le• y leche materna. Se han incluido int&cciones 

•xp•riatenta.le'I •n antmaleti por via ir,tracutAnea, irttr·acerebral, 

por inhalaci&n, por ingesti4n y dep4sito de in4culo sobre la piel 

••C•ritic•da, conJuntiv•, mucosa nasal y vaqinal. 

R•cientemente ae ha reportado una alta frecuencia en la 

r••ctiv&ci4n de l• infecci4n por To>:oplasma ~ondii, ocurr·iendo 

m•• f,.•cuentement• en pacientes enfermos con Citomeq:alovirus, 
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••to t•l vez detddo a una posible inmunosupresi<!n, facilitando el 

ataque oportunista del Tonopl!!.t.m...~ y manifestAndose la infecci<!n 

con pne~monta. El mecanismo por el que el Citomegalovirus origina 

la reactivaci&n del ToMoplasma latente no es conocido 

•tt•ctamente, sin embarqo hay dos hip"tesis que e>tplican lo 

anterior• Una die~ que el Citomeqalovirus afecta directamente la 

replicaci&n del ~ª~~sito debido a las interacciones celulares 

entr·e los dos mic.-.oorganismos. se sabe por e.iemplo ql1e en el caso 

de la infecci6n de Citomeqalovirus en fibroblastos diploides 

en localizaci&n de rosetas alrededor 

los cuerpos citoplasmAticos. debido pre•umiblemente al rearreglo 

de los organelo• celulares del hospedador durante la avanzada 

replicaci&n del viru•· La otra hip&te•is dice que el 

Citom•galovirus ind1Jce i nmunosupre• i an que perml te la 

re•ctivaci<!n del parAsito, ta infecci<!n con Citomegalovirus da~a 

et mecanismo de la fagocitosis por los macr<!f¡¡gos, por lo tanto 

el hoapedero se hace m&s susceptible a la infeccidn por el 

paras i to (1:3). 

TERAPIA• El tratamiento de la Toxoplasmoois es muy importante 

principAlmente en el caso de mujeres embarAz•das, ya que existe 

un alto rie5qo de Toxoplasmo•is conqtnita• Cuando l• infecctbn 

ocurre en el p•rlodo periconcepcional o en el primer trimestre, 

t•t• puede causar· aborto o muerte del producto en uter·o como 

resultado de una severa lesi&n neurol&qica• la terapi• prenatal 

hace disminnuir 101 efectos de l• infecci6n v por lo tanto 

ofrece una alternativa a muJ•re• quienes d•6ean continuar su 

embarazo o a quienes consideren imposible terminar su embarazo 
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por r~zone1 tticas o legales. Los adultos inmunocomprometidos con 

la linfadenopatla causada por la Toxoplasmosis generalmente no 

son tratados a menos que los slntomas sean sever·os V 

p•rsist•ntesf mientras pacientes n~ inmunocomprometidos con la 

toxoplasmosis necesitan una puntual terapia <6.9.13.15). 

ditererotes esq•Jemas de tratamiento para la 

En adultos la dosis de pirimetamina es de 

100mg/dia dividido en dos dosis combinada con St..llfadiazina 

<7~mq1Kq por dla b 4g/dia durante dos dlasl de ah! en adelante se 

administra 2~ mg/dia durante todo el dla y la Sultadiazina 

ClOOmq/Kq po,.. dfa a 09/dfa dividido en do~ dosis) es dada por· dos 

• cuatro meses. y para inmunodeficientes por 6 meses mAs· El 

manteniendo de la do•i• de pirimetamina pued@ subir a 50 mg/ 

por dia C9l· La pirimetamina y la sulfadiazina son antagonistas 

del Acido f41ico y por lo tanto pueden causar depresiones 

m•dul•r•11 la administracibn del ¡cido fblico puede disminuir 

estos efectos. La pirimetamina puede tambien caus~r sintomas 

intestinales, dolor de cabeza y mal sabor de boca <ver cuadro 5) 

(9,14). 

LA combin•ci&n de la terapia de trimetroprim y sultametozaxol• 

pueden producir pocos efectos colaterales (9). La Toxoplasmosis 

ocular puede ser tratada con clindamicina. La terapia de 

cof'ticosteroidu sisttmicos es iriiciada si las lesiones 

envuelven la m•cul• o el nervio bptico (9). 
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CUADRO No• 5 

TRATAMIENTO PARA LA TC•XOPLASMOSIS· 

ADULTOS INICIAL 

2 - 6 meses 

TOXOPLASMOSIS OCULAR 

INFECCION DURANTE EL EMBARAZO 

PIF~IMETAMINA 

SIJLFADIAZINA 

PIRIMETAMINA 

SULFADIAZINA 

ACIDO FOLICO 

100 mq/dia 

75 mg/Kq/dia 

25 mq/dia 

100 mg/Kg/dia 

5 mq/Kq/dia 

CLINOAMYCINA 

CORTICOESTEROIDES 

SPIRAMICINA 

SIJLFADOXINA 

3 q/dia poi"' 

3 ~•manas 

25 mq/Kg/Senrana 



La terapia de spiramtcina (3g/dta por tres semanas seguida por 

una int•rrupci6n d• dos semana6) disminuye el rie1go de infecci~n 

fetal •n un SO% <6,9, 15'>. Si el teto es infectado pir-imetamir1a y 

sulf•do>ein• (25 mq y 500 mq respectiv•mente·1 son admirtistrados 

por 10 dfas en adición a spiramicina diar-i~mente <'ver- C4.,adr·o ;>.). 

Con el cr•cient~ desa~rollo de la encefalitis toxoplasmosa en 

p•cientes con el Sfndrome de Inmunodeficiencia Adquirida, ha sido 

n•c•••rio, una ter-i\pia alter·r1ativa a las ya conocidas' ya que un 

n.:lmoro •lto de estos pacientes (60l0 desarrollan reacciono 

•ltrqicas o serios efectos colaterales a la terapia de las 

•ultonamidas, trimetr-oprim o ¡:.dr·ímetamir1a (19). 

En un reciente est~dio desarrollado~ se observd que el 

trimetr•na.to, que es una quinazolona liposoluble,. c:omunmer1te 

utilizada como agente anticancel'lgeno posee un potente efecto 

inhibidor de la er,zima dihidrofolato r·eductasa <DHFFD aislada de 

eata ~nzima se enc:arga de catalizar la 

re•cci6n de Acido pa~aaminobenzotco a 5 formiltetrahidrofolato, y 

asl mantener el pool intracelular de tolatos reducidos, durante 

l• divisi&n d•l parAsito y ast continuando la intecci&n en 

el hospedador <1~,2(1). Se observ6 que la proliferaci6r1 de 

To>toplt•ma gondi i en macr·bfaqos de ~atones es completamente 

inhibido por e>eposici6n de estas et.lulas a una conc:entraci&n de 

10 • la meno• siet• molar de trimetrexato por se horas1 se 

observó que las diamlnopi ri<lina1, pi l'lmetamina y 'tl'imetr·oprim 

tien•n muy difer·entes pr·o~dedades. compar-adas corr metr-otrewato Y 

actividad inhibitoria 
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CUADRO No • t• 

TRATAMIENTO CONTRA TOXOPLASMA GONDII EN MUJERES c;ESTANTES 

DETECCION DE LA TRATAMIENTO SIGNOS DE 
INFECCION INFECCION AL 

NACIMIENTO· 
DURANTE LA GESTACION (SEMANAS) ANTIPARASITARIOS 

16 33 PI R 1 ME TAM I NA V MICROCALCI-
FICACIONES· 

SIJLFADOXINA 

23 33 PIRIMETAMINA V CALCIFICA-
CION CEREBRAL• 

SULFADIAZINA 

17-20 29-30 PIRIMETAMINA 

SULFADOXINA NINGUNO• 

SIJLFADIAXINA 

NEW ENG· J. MED· 1989. 3181271-275. 



fr1mte • l• DHFR bacteriana, per·o pueden pasar- mils rApidamente a 

la• cflul•• bacterianas y de mamiferos, obteniendo5e de esta 

m•n•r• un efecto mucho mAs rapido_ pero bajo evaluaci&n cltnica 

el trimetrexato pu•de •er usado con leucovorin como un potente v 

••l•ctiv• droqa antiprotozoaria sin aparente toxicidad en c~lulas 

•••iteras y aun en cflulas infectadas (19). 
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A S P E C T O S S E R O L O G I C O S· 
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RESPUESTA INMUNE A LA TOXOPLASMOSIS 

La Toxoplasmosis al iqual que otr·as infecciones~ manifiesta 

una respuesta i~munolbqica. De esta n1anera la respuesta inmune 

humoral a la Toxoplasmosis tiene el siguiente orden de aparicibn 

cronol~gicot A partir de la primera semana posterior a la 

infecci&n se reconoce la presencia de anticuerpos lqM~ la 

elevacilm tiene 1.1n componer1te inicial de anti. cuerpos 

inespeclficos cor1 cruce antig~nlco. la variedad IgM especifica en 

contra de alguno o algunos determinantes antig~nicos del 

To>:opl~!n.4\ 9.9.I!.1.Ll. aparece m!s tar·dtamente y se pr·olonaa por· m.!s 

semanas e inclus~ algunos meses <8.21). La v~riedad IgG apar~ce 

dos a· cuatro semar1as despues de iniciada la infecciór1; la 

elevacidn de los titulas es ler1ta durante dos a cuatro meses y 

alcanza su n1AMimo en tres a se1s meses; estos tttulos pueden 

permanecer elevados Cigual o mayor a 6000 u.¡.) por m~ses 

e l 

~--------_,, ____ _ 
ZSomtH 
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El de&arrollo d• la respu•sta inmun• le permite al humano, 

de viqilanci• 

evitar nuevas infecciones e incluso recurrenci•s con 

proqr1si~n generalizada, tal como sucede en el hufsped con algun 

desbal•nce de la inmunidad celular y/o humoral (21,22)• En el 

caso de que se encuentr• un titulo alto de anticuerpo~ en una 

mujer embarazada. es r1comendable realiza~ nuevamente la prueba 

contra To>:opl•sma oondi i, para establecer si se trata de una 

infecci&n activa o s&lo es respuesta de memoria inmuno16gica 

<23)1 este hect.o e• de importancia va que se considera que del 30 

a 50ll de l• poblaci,dn Me>ticana preserota anticutrrpos previos a 

To>toplesme ~ (21,23). 

61 sabe qui muchas veces coincidente con el desarrollo de la 

inmunid•d humoral y celular, 

prol i feracidn del par.lsito, organizecidn del br•dizoito y 

evolucidn posterior a seudoquiste, finalmente quiste tisul•r y 

resoluci&n de la infeccibn· El tiempo transcurrido en este 

proceso puede s.r· de dos a tres sem•nas (23) • 

De acuerdo •I tiempo de aparicidn de los diferentes isotipos 

de inmuoglobulinaw durante la infecci~n, es importante mencionar 

que el determinar IqO especffic• a Toxoplasm• !L!W..!!.!i• ello sera 

indicativo de que ·1a infecci&n no es muy recientet sobre este 

aspecto fue desarrollado recientemente un mttodo ser&logico 

utilizendo una variante del mltodo de ELISA, con el fin de 

evaluar l• •videz de IqO especific• por el •nttqeno de 

Toxoplasma, dete~minando de esta manera si la infeccian es 
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primaria o s~lo se trata de una memoria inn1unol~gica. Este 

trabajo resulta muy importante en el caso de mujeres embarazadas! 

tiene la ventaja de distiquir· entre una infcccibn reciente 

reactivaci"n! lo c•Jal es muy impor·tant:e en ~) caso de m1.1.ier·es con 

riesqo de ToMoplasmosis cong~nita <10). En un reporte realizado 

por Alettander J. Sulzer n1ostrb resultados diferentes a los ya 

conocidos. en relacibn al tiempo en que apar·ecen los anticuerpos 

IqM e IgG, despu~s de l~ infeccibn por ToNoplasmais· Este traba.jo 

.se realizb en un grupo de soldados lo~ Cl1ales adq1.1irieron la 

infecci6n en la jungla al rea] izar entrenamientos; el g1~upo fue 

de 32 pacientes y fueron ~angrados durante un afto a partir de la 

infecci"n, con el fin de evaluar los niveles de anticuerpos! 

otiservAndose un r!pido ascenso sjmult!neo de 

espectficos IgM e lgG, despu~s de las dos primeras semanas de 

infecci"n, a diferencja del conocido ascenso primario de la lgM 

para despu~s proseguir el ascenso d€ la I~G· Al mtsn10 tiempo se 

observ& que cuando los niveles de arlticuerpos TgG son ~ltos y no 

se observa reactividad de la lgM, se puede pensar que la 

reactividad de este anticuerpo. se ve inhibida por altos n*eles 

•:'te lgG que compiter1 por la~. deter·minantes antig4!-nicos del 

microorganismo• En este trabaio se concluyó que los niveles de 

anticuerpos lgM no son indicatjvos de infeccj~n 1~ecie1,te por· las 

razones mencionadas, aunque esta diferenci~ en el tiempo de 

aparici&n es debida a: la respuesta inmunol6gica particular del 

hospedador, variabilida~ de la cepa o a diferencias en la r1Jta de 

infecci"n sea por ooquibtes!taquizúitos o bradi~oi~os (24). 
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La alta preval~ncia de anticuerpos antitoxoplasma en algunas 

poblaciones humana~. y el hecho de que los niveles pueden quedar 

elevados de•pues de la infecci~n aguda, han complicado la 

de los resultados serol&qicos obtenidos en 

individuos con sospecha de tener Toxoplasmosis con9fnita• Con el 

fin de realizar mejores inter·pretacionefq se han realizado 

alqunos trabajos fundamentados en la identificacibn de los 

diferentes anttqeno• de T.Q..~oplasma oondii tratados por diver-sos 

mftodos, y que serAn de~critos a contiuaci~n& En un estudio se 

utilizo Rl mftodo de lnmunoblot que contribuye • facilit•r el 

estudio de la estructura antigtnica del parlsito y de los 

anticuerpos formados por estos anttgeno1. se e1tudib la respuesta 

de ar1ticuerpo1 a Toxopla™ gondii antes y despues de la 

infecci&n aguda• 1e realizo el estudio midiendo los niveles de 

a~ticuerpo1 por ELISA y Sabin-Feldman mientras que el anttqeno se 

•nalizo por lnmunoblot, obteniendose do1 franjas muy marcadas en 

sueros positivos a diferencia de los sueros neqativo1. se obse~vo 

que esta• franj•~ de anttgeno tenian avidez por anticuerpo• IgM e 

JqG. el anttqer10 con afir1!dad a Jgt1 se encontr·o en 1.a banda 

corre1pondiente a 4KDa mient~a1 que 11 que mostro afinidad por l• 

JqG 1e •ncontr" en l• banda corr•1pondi•r1te • 35KD•· S1 ob••r·v" 

que •n •uero• po1itivo1 •Parecen e1to1 determin•nt•• antiqfnico• 

indicando por lo tanto la infección y siendo capace• de causar l• 

infecci"n en antma)e• de laboratorio. La importancia en el 

de•~rrollo de esta tecnica e~ que al aparecer estos determinantes 

antiqtnicos tempranamente pueden por lo tanto servir para 

dia~nostic•r tempr•namente la infeccibn aguda de Toxoplasmosis 

•vitando errores en la interpretaci"n ser6loqica (25). 
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Se han desarrollado estudios para definir los antlgenos de 

Toxoplasma qondii, los cuales sor1 detectados por anticuerpos IgG 

pre1tentes s6lo dJ.trante el estado d• la infeccibn aguda. La 

ttcnica que se utiliz6 consiste blsic~mente en utilizar un fijado 

de taquizoitos con acetona <AntlgenoaACl, obteniendose sblo 

resultados positivos durante la fase aguda de la infecci6n, 

mientras que •n el caso de que exista inf~ccidn cr~nica o aguda, 

las muestras serfcas fueron positivas en un fijado de taquizoitos 

con tormalina CAntigtnoaHSl· En el desarrollo de este mttodo se 

realiz•ron interesantes observaciones entre las cuales se cuentan 

l•s siquientesa al inmunizar ratones con el antfgeno AC se 

reconocen predominantemente 10 antfqenos de taquizoitos por 

analisis inmunoblot, de esta manera los sueros de pacientes con 

infeccibn aguda reaccionan fuertemente con estos 10 anttqenos, 

mientras qu• Jos sueros de ratones inmunizados con los anttqenos 

HS reconocen m~s antlqenos de Toxoplasma aondii que los 

reconocidos fr•nte al antfgeno AC· Esto sugiri6 que los antlqenos 

AC son una selecta porcidn HS, se observd ademas que el antlqeno 

AC estimula la produccidn de anticuerpos IqG <ACJ, que tienen 

•finid•d por las m•mbranas de los taqui~oitos pero no asl con l• 

m•mbr•n• de los br•dizoitos, mientras que el anticuerpo IgO CHSl 

re.acciona facilmente con ambas membranas por fluorescencia 

indirecta. Estos resutados sugirieron que el suero obtenido 

durAnte las diferentes etapas de la infeccibn contiene 

•nticuerpo1 

To>:opl•sma 

IqG, 

~· 

que recor1ocen diferentes antfqenos de 

La eMplicacidn a estas observacion•s es tan 

b•sadas en reportes de la e>tistencia de dos membranas en los 

taquizoitos, con peso molecular d@ 30,000 y 22,000 que estan 
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ausentes en los bradizoito~, y por lo tanto de la diferencia de 

reactividad (26). 
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TECNICAS DE DIAGNOSTICO PAF~A LA TOXOPLASMOSJS 

los primeros casos de Toxoplasn1osis se descubrieron por examen 

mi crosccSp 1 co cte materiales t~nidos qu~ se obtuvier·on por 

autopsia, hoy en dfa existe una gran variedad de t~cnic~s algunas 

de las cuales varian en ~specificidad y sensibilidad! entre las 

m~s comunmente usadas se encl1entran las siguientes: (ver cuadro 

7'). 

a) Sabin-Feldman: Esta es una "i:•rueba de r·efer-enc:ia. mide 

anticuerpos de la clase IgM e IgG~ los Cllales 

aparecen d~ 1 a 2 semanas despu~s del inicio 

de los sfntomas~ increment~ndose a las b a 8 

semanas y persiste en declinaci~n el titulo 

por ai'ios. Se consider·a r·eacci~n positiva a la 

dilucion igual o mayor· de 1:16. E'l tft1.1lo no 

cor·r·elaciona con la sever·i dad de la 

enfermedao;t. La prueba consiste en me=clar 

cantidades constantes de par~sítos vivos 

suspendidos en suero normal fresco, con 

similares cantidades de varias diluciones 

del sue1··0 ir.activado, seguido de una 

incubacibn se anaJe en seguiJa az~l de 

met i 1 er10 alcalina r~cien preparado. Los 

par~sitos no afectados &on teftidot de a~~l, 

mientra~ que los expuestos a ~nticuerr•os, no 

son te\'i idos. La t~cni~a es sensitiva y 

especifica, pero las propias dificultades de 

la t•cnica han hecho que se abandone ~st~ 
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b) Hemaglutinacibn: En esta t~cnica se mide IgO, sus anticuerpos 

receptor 

tardtos, 

sensible 

sitio receptor- difer·ente al 

de Sabin-Felman, aparecen m.!s 

aunque es menos especifica y 

la hemagl ut i nac i 6r1 que la 

reacci~n de Fijací~n de Complemento~ por 

lo es una prueba con limitantes 

para el diaqnbstico de ir1feccitm 

ad~uírida y neonatal transplacentar\a. Er1 

esta t~cnira se utilizan antfgenos 

solubles qup i11.1(-ldeir1 cü1~of'h~~·se de maner~ 

p.71siva los 

er-it,··ocitos formando reactivo; ~s betl.• l 1:0 ~ 

identificacit.n de ar1ti cuer·pos 

(9,21,27). 



CUADRO No. 7 

METODOS DE DIAONOSTICO DE LA TOXOPLASMOSIS 

- AISLAMIENTO 

DIRECTOS! - INMUNOFLIJORESCENCIA AG. 

- BIOPSIAS 

- SABIN FELDMAN 

- FIJACION DEL COMPLEMENTO 

- HEMAOLUTINACION PASIVA 
INDIRECTOS• 

- INMLINOFLUORESCENCIA 1. 

- ELISA 

- FIJACICON DE SUPERFICIE 



el Modificaci6n de la t~cnica de aglutinaci6n en lAteH: 

La tl!criica normal de aglutinaci6n por· lAte>: tiene el mismo 

fundamento que la hemaglutinaci6n s6lo que en este caso se 

utiliza latex, que es una partfcula inerte. Esta t~cnica 

modificada de lAte>: es t..m mftodo r-Apido utilizado par·a la 

detecci6n de anticuerpos antitoxor•lasma. Este 1nftodo tiene 

utilidad desputs de que. se obser-v6 ocur~encia de Tonoplasmosis 

aguda en recipientes seronegativos cardiacos. En esta t~cnica 

se intl"'od1..1ce una e en tri fugaci6n, pucti en•:\ose leer una hor·a 

despufs del comienzo de la· centr·i fu9ac i6n, per·mi tiendo una 

rApida evalucai6n del estado de anticuerpos del donador C27, 

28, 2'1l. 

d) Fijacibn del Complementa: La inteq:.ir·etacibr1 de la pr1..1eba de 

fi.i,1cibn de complemento se basi~ en la ppesencia o ausencia 

de hemolisis del indicador que son eritrocitos de carne~o con 

hemolisina. Cuando hay anticuer·po en el sue~o problema, se 

combina con el ant1geno. y el complemento se fija al sistema 

p~oblema• No se produce lisis de los e~itrocitos• Se habla 

entonces de una prueba de fijaci~n de co1nplemento positiva. 

Cuando el suero p~oblema no contiene ~nti c•.1erpo, el 

complemento queda libr·e y se puede fijar· mAs tar·de al sistema 

indicador. Se obser·va por· lo tanto lisis de los eritr·ocitos 

de carne~o. Se dice entonces que la prueba es negativa. 

el lnmunofluorescencia Indirecta: E>:isten colorantes p~ra marcar 

anticuerpos que absorben la luz llltravioleta y azul co~ta y 

emiten luz visible. Los anticue~pos fluorescentes son 
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reactivos histoqutmicos que reacci or1an co1·1 anttgenos 

espectficos para id~ntifica~los. El antfge110 se fija sob~e un 

portaoLjetos ordinario. En la t~cnica dil~ecta, se cubre este 

con anticuerpo marcado y se espera a que reaccione con el 

antlqeno. Un lavado suave elimina el anticuerpo no combinado; 

en donde se observa fluorescencia es seguro que hay antlgeno. 

siempre y cuando se hallan estudiado controles adecuados. El 

mftodo indirecto se basa en la t~cnica de antiglobulina. Se 

em}:•lea usando el antl•Jeno y 1.1r1 anticuer·po no mar-cado 

procedente de alguna especie conocida· Despu~s la preparacibn 

se e}:pone a un suero fluor·escente antiglobulinico, de esta 

mane~a se obse~va fluor·escencia del antlgeno• 

lr1munoblots Esta tt!cnica 9er1er·almente no es usada ,con fines 

diagnb!iticos per·o tiene amplio uso en la 

investigacibn. Este rn!todo esta fl1ndamentado en la 

migraci&n electrofor·~tica de las protelnas en un 

campo el~ctrico. El medio de sosten es un gel de 

poliacrilamida u hojas de celulosa, en las cuales no 

se estimula ni se impide el flujo de moleculas en el 

el campo el~ctrico. 
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g) Demostración del antfgeno: Aunque muchas pruebas serol~gicas 

son di~ponibles para la determinació1l de anticuerpos a 

To>1oplasma qondii, en ocasiones la infección por tonoplasma 

no puede distinguirse entre ir1feccibn activa ir1feccibn 

cronica ya qu'e pue•:\en per-sisitir los anticue1··pos por· edios 

despu~s de la infecci~n agltd~; aunque pru~bas para la 

detecci~n l•JM permiten incN.•mentar· la 

deteccibn de la reciente infeccibn. tales pruebas pueden 

quedar sujetas a falsos positivos neqativos. Por· lo 

anterior se utili~a COfnO tecriica de 

identificaci~n, d~l par~sito y asise puede definir- mejor la 

infeccibn aquda e indicar por lo tanto cuando la infeccibn 

es activa. Las t~cnicas mAs comunes usadas 

identificacibn del parAsito son la contrainmunoelectrofo~esis. 

Inmunodifl1sibn y la t~cnica de aislamiento del parAsito que 

usualmente se r~aliza en ratones y cultivo de tejidos Cq,30). 

h) Ensayo Inmunoabsorbente ligado a Enzima CELTSA): En la 

actualidad la prueba de ELISA es una de las mAs sensibles y 

especificas, tiene s~nsibilidad y reproducibilidad mayor a 

90%· Se considera un titulo francamente positivo de 30 U·l· 

(apronimadamente 11128) y se consideran titulas muy altos 

por arriba de 300 u.1. <mayor de uno a 1024). Los principios 

fundamentales de los procedimientos enzim&ticos son muy 

similar·es a los de fluorescencia· 

bAsicamente consiste en: 

El m~todo indirecto 

1) Preparar una muestra de ant1qeno e incubar con 
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el •nticuerpo especifico• 

2) Lavar la preparaci6n con el fin de eliminar los 

restos de anticuerpo que no reaccionaron. 

3) L• preparacidn es incubada con anticuerpos 

ar1tigamaglob•.1linil conj1.19ada a la enzima paf'a 

posteriormente realizar el lavado 

co ... respondiente. 

4) Finalmente el sistema se revela con el sustrato 

correspondiente y se lee al mi eros copio 

En Ja actualidad existen muchas variantes del m~todo de Elisa las 

cual•• pueden medir lqH e lqO <21,31)· 

Las ventajas de seleccionar Elisa sobre la t~cnica de tinci&n 

tluore1cente incluyen• 

L• reacci6n enzima sustrato es detectada 

m•croscopicamente, lo que evita problemas de 

campo oscuro en el ultravioleta. 

b) Huchos de Jos productos de la reacci&n de f.F. 

son electroden1os, hacilndose microscdpicamente 

•lectrodenso1. 

e) Muchas de l~s preparaciones histologicas por 

Eli1a ion 1=•ermar1ente1 permitiendo r-evisar y 
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d) 

repetir la observacibn de viejas preparaciones, 

mientras que tsta1 por fluorescencia rApido 

pierden su tinci4n· 

La actividad catalftica de la enzima y el 

ndmero de molfcula• de la enzima •tacan al 

anticuerpo, actuando como llYI sistema 

amplificador, por prolongaci4n de la incubacidn 

del sustrato y asi la sensibilidad puede ser 

ilumentada (32). 

e) Los reactivos de los conjugados son tlcilment• 

e&tandarizados y estables que los 

conjuqados de tluoreacetna (21,31,32)· 
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l NMLINOF LUOF:ESCENC !A 

La inmunofluorescencia fu~ introducida en 1941 por Coons~ el 

cual empleó beta antraceno! que es un compu~sto fluorescente de 

color- az~1l • conjuqado con antisuero antineumocaccico para 

descubrir los antlqenos bacterianos en lo~ cortes de tejidos 

(14). la t~cnica de ir1m1.1nofl1.1orescer1cia es esencialmente una 

t~cnica histoqu!mica o citoquln1ica para la identificaci~n y 

localizacibn de los antlqenos. es la e111isi6n de una longitud de 

onda, mientras una sustancia es irradiada con luz de un color 

diferente. La longitud de onda emitida e~t! r1ecesaria~1er1te a un 

menor nivel de energfa que la luz incidente at•sor·bida. El 

isotiocianato Je fluorescelna es una forma de fluoresce!na que 

cor1 facilidad se fija a las protelnas mediante er1lac:es 

covalentes a 1~n pH a1calino, primor·dialmente atraves de residuos 

~m!qenos epsilon de lisina y grupos am!qer1os terminales. Su 

absorci&n m~Hima es a 4~0-d95 nm y en1ite un color verde 

caracter!stico a 517 nm• El isotiocianato de tetrametilrodamina 

emite luz roja y tiene una absorcibn nt~Hima a 550 nm <27). 

En la t~cnica el antisuero conjugado se an~de a las c~lulas 

o a los t~jidos y se fija a los antlgenos formando por lo tanto, 

un complejo inmunitario estable· Las protelnas que no pertenecen 

al anticuerpo son eliminadas por lavado y la preparación 

resultante es observada en un microscopio de fluorescencia· Este 

microscopio contiene una f•Jente l•Jminosa de alta intensidad, 

filtros de exitación par·a producir longitudes de onda ca~aces de 

producir fluorescencia por activacibn y filtros de barrera para 



eliminar las ondas luminosas que interf ie~en. La intensidad real 

de la fluorescencia obse~vada po~ el ojo humano depend~ de t~os 

factor·es q1.1e son: la fo'ficiencia con la cual el colorante 

convierte la luz incidente en lu~ flttorescente, la concentracibn 

del colorante en la ffiuestra de tejido, y la intensidad de la 

radiacilln e:.:itante. Las etapas invol•.tcr·adas •n la 

inmunofluorescencia incluyti1·1 la preparaci~n del flrtti suero 

inmunizante o gama globulina purificada, conjugación con el 

colorante fluores¿ente y el procedi1niento de tinci~n. B~sicamente 

existen dos t~cnicas de tinción que son la inmunofluo1~escencia 

indirecta e inmuno~luo~escencia directa CIFD), en el pr·esente 

trabajo se utilizb Ja t~cnica de inmuofluorescencia indirecta. La 

diferencia fundamental entre inmunofluarescencia dir~cta 

inmunofluorescencia indil~ecta; consiste en que en I.F.o. el 

antisuero conjuqado es an~dido directamente al corte de tejido o 

a la suspensibn de c~lulas viables; mient~as que en la ticnica de 

inmunofluorescencia indirecta se elimina la necesidad de 

purificar y conjugar de manera individual cada muestra de suero. 

El m~todo es en esencia. la adaptacibn de la prueba de Coombs o 

t~cni ca de' doble an~i c1.1e.rpo <27). 

La t~cnica de inmunofluorescencia es un poco delicada, y por 

ello se han realizado estltdios con el fin de realizar una 

estandar-izacil!in de esta ti!cnica en el diagnóstico de enfer·medades 

parAsitarias; se ha obser·vado q1.1e el color·ante az•ll de Evans. que 

se uti 1 iza como colorante de contraste es ade c1.1ado en 

concentraciones de 1:500 a 1:100 000 para den1ostrar anticue~pos, 



con este colorante en mue•tra~ negativas se observan los 

taquizoitos te~idos de un tono rojiio, este color ser~ m~s oscuro 

• medida que la dilucibn de a%ul de Evans sea mAs baja. Una de 

de las m~s interesantes tu~ las 

congel•cione1 y descongelaciones en sueros analizados, antisueros 

y otros productoB biol~qicos disminuyen sus tttulos, como ejemplo 

•• tienen •l9uno1 sueros cuyos titulas originales eran 1&4096 y 

1•3276S b•j•r·bn dos o tr-es titulas respectivamente mientras que 

titulo• de 1•16 y 1164 se vuelven negativos despues de 64 

de•conqelaciones, mientras que los controles de tiempo mantienen 

sus titulo• originales (33)· 
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PLANTEAMIENTO Y FLINDAMENTACION DEL PROBLEMA 

Las l•siones provocadas por Toxoplasmosis en el 12% de los 

nitios infectados in 1.1ter·o no son lo suficientemente 

caract•r1•ticas como para permitir efectuar un diagnbstico 

infecciosos especifico. va que e>tisten otros agentes 

principalmente virales que producen el mismo tipo de cuadro 

clfnico qu• el de To>:oplasma aondii, estos agentes incluyen a los 

citomeqalovirus, Herpes, rubeola y entr-e otros a D:..~ponema 

pallidum, los pacientes que presentan el cuadro clfnico se les 

incluye en el stnd~ome de TORCH1 para identificar la etiologla 

especifica respohsable de la infeccibn se realizan estudios 

encaminados a identificar a cada uno de los virus, bacterias o 

protozoario•• en el caso de la Toxoplasmosis, se puede realizar 

la prueba de fijac~bn del complemento CFC') e inmunofluorescencia 

indirecta como ttcnicas serbl~gicas de diagnbstico, de ah! la 

ilhportanci• de •fectuar ur1 estudio de corr·elacibn de estatt dos 

pruebas ya que los ~ftodo¡ de diaqn~stico con que se cuenta 

actualmente como la EL ISA, Hemaqlutinacidn, FC' e 

lnmunofluorescencia indirect• no se relacionan con det•rminado• 

isotipos de inmunoglobulinas~ el cuadro cllnico y la evolucibn 

d•l padecimiento' eeto hace que con frecuencia se den falsos 

positivos o negativ~~ en 101 paciente& remitidos a los 

laboratorios de diaqnastico ya que sus estandares se establece~ 

con poblaciones estudiadas y no con casos comprobados. 
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En la actualidad muchos investigadores han reportado una alta 

tr•cuencia de infeccibn por To>:oplasma gondii en pacientes 

inmunocomprometido•, por ejemplo se conocen casos de encefalitis 

To>topli11mosa •r1 apronimadamente el 30% de pacierites con SIDA 

C6l· E1to suqiere una reactivacidn de la inteccidn latente por 

Tottopl••M• ~· El hecho de que se incremente la frecuencia d.e 

inf•ccibn en este tipo de pacientes consecuentemente provoca un 

aum•nto de la frecuencia de la infeccibn en la pobtacibn~ por 

con el incremento de casos con SIDA, 

par-•l•lam•ntl' se observa aumento er1 el ntimer·o de casos de 

inf•tcidn por ToMoplasmosis, lo que le da aun m!s importancia a 

ut• ••tudio· 
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OBJETIVOS• 

1.- Producci&n del anttqeno particulado de Toxoplasma gondii en 

r-aton~•· 

2·- Extr"ccibr1 de un antlqeno c.-.udo· 

3.- Estandarizacibn del m&todo de FiJaclbn del Complemento e 

lnmuhof luarescencia lndi r·ecta para la deteccil>n de 

anti c•Jerpo1 contra Touop lasma qor1di i. 

4.- Establecer la correlacidn entre los dos mftodos y el cuadro 

clfnl co. 

HIPOTESIS1 la Toxoplasmosi1 es una infecci6n que de.ii\ secuelas 

no siempr• esta~ relacionados con el cuadro cllnico 

e lq G 

del 

paci•nt•, por lo tanto habra situaciones en las que exista 

alto titulo de anticuerpos lg M e lq G v no hava manifestacibn 

clfnica alqun•• 
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CAPITULO 

11ATERIAL Y M E T O D O S 
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MATERIAL 

1.- MATERIAL DE LABORATORIO• 

- Cri•talerla volumetrlca• 

- Portaobjeto&• 

- Jerlnqa• (5 v 10 ml). 

- C•ntrttuga ([EC Centr·a- 4Rl • 

- Potencibmetro CZeromatic JI). 

- Campana de fl4jo laminar. 

- Congeladores (4 1-30 y -ao grados centlgrados). 

- Placa• de microtitulacibn con fondo en U de poliestireno• 

- Placa• de microtitulacibn con fondo plano de poliestireno• 

- Micr·opipeta• calibr·ada• de 25 microlitros. 

- 111 crodi lutore~ ca librado• de 25 mi ero li tr·o• • 

- Microscopio de fluorescencia <marca ZEIZZ. d• 

•pitluor••cencia). 

- Sonicador <modelo Soni~·rep 150). 

- Equipo d• dl•ecci~n. 

39 



ll ·- MATERIAL BIOLOOICO Y SOLUCIONES• 

- Su•ro• de pacient•• con sirtdrome de TORCH. 

- Ratones 9alb/c de edad preferentemente mayor a ocho 

aem•na•• 

- Hemolisina. 

- Co11plemu1to de cobayo. 

- Eritrocitos de carnero. 

- Soluci&n sallna de fosfatos pH 7°2 CPBS). 

- Soluci&n sallna o.ossi 

- Solucibn 

IOVBl· 

amortiguadora de Gelatina-Veronal-Barbitural 

- Solucibn anticoagular1te de Al•ever·· 

- Conjuqado de i•otiocianato de fluoresceina-anti lg G 

human•• 

- Glicerol pH 7.6 

- Formaldehido al 1% 
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MANEJCI DE LA CEPA DE TOXCIPLASMA !illt:!Jll! 

1·- La cepa de · To>:op l asma. gondi i f'u~ propo, .. c i onada por· e 1 

laboratorio de parasitolo4ia del ISET y se R1antiene en 

ratones adultos'no importando sexo ni edad· La cepa tambien 

puede durar el proceso infeccioso mA~ dfa~ ye que son menos 

susceptibles que los ratones. 

2·- El tiempo de infeccibn es de 3 a 5 dtas aumentando la 

mortalidad en el quinto dta. 

3·- Se cosecha aproi:imadamente 0.5 ml de ltquido J·e~itoneal por 

raton. 

d·- Los par~sitos se colectan con pipeta Pasteur. 

5°- Se homogeiniza Q.5 ml de exudado con 5 ml de solucibn s&ltna 

est.~r·i l · 

6°- Contar 50 par~sitos por campo usando objetivo dOX, estos se 

encuentran en 0.1 ml de la suspensibn· 

7°- Se ver·ifica la presencia de los parasitos, utilizando 

Liria pequeria qota del liomo11einizado y letiirlo por medio de la 

t~cnica de Giemsa o Wright. 

s.- Se puede in~ctivar una porci~n del e):udado peritoneal con 

formaldehido a) 1% y otra parte puede ser reinoculada. 

eMudado inactivado puede ser utilizado en diversas 

t~cnica~ soralbqlcas• 
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IIJACTTVACTCIH DE LA CEPA 

Preparar una sol1.1r.ibn de PBS pH 7.2 111.!ts for·mol al 1%~ y SD 

ester-iliza con filtro milipor~ 1).22 micr·as y 'EP hr•r:e una dilucibn 

del enudado pel"itoneal con el buffer· a una r·elacith1 d;.o 1: 10. 

MEZCLA: 1.- Colocar en un tubo de 16 X 150 mm 2 mi de formol. 

2. - Aqreqar· ml de trasudado peritoneal disgreqar por-

cir1co ocasiones hasta que se forme es¡:t1.una y un 

liquido lechoso para romper los quistes. 

3·- Al pr·od•.1cto i:h~l macera•:lo qulstico se le aqreqan 7 ml 

de PBS C1r10) se guarda la relacibn y se resuspende 

bien, ~e dejan sedimentar por 24 horas a temperatur·a 

ambiente o en refriqeracibn· 

4.- Transcurrido ese tiempo separar el sobrenadante co~ 

pipeta Pasteur y colocarlo en un tubo de 13 X 100 

ester11 se agita y se colocan 5 microlitro; de ese 

caldo en la laminilla· 

s.- Secar por calor h~medo por dos 1ninutos a temperatura 

ambiente para contar la cantidad de parAsitos, se 

ti~en con Wrigth o Oiemsa por cinco minutos y se 

observan al microscopio, la cantidad adecuada por 

cada pozo serA de 40-100 parAsitos por campo de dOX· 

6·- Si se desea preparar antfgeno particulado (soluble) 

hay que romper los parAsitos del paso 4 y tratarlos 

po~ 60 segundos con ultrasonido a intensidad de 120 

mi cr·ones. 
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SUEROS DE PACIENTES: 

Se trabajb con 100 sueros de pacientes, que por sus 

características clínicas r·equirieron t1n estudio especifico en la 

deter·minacion antic•.\er·pos contra To>:of•lasma qondii; los suE!r·os se 

obtuvieron de pacientes asistentes en el Hospital Infantil de 

M~xico (HlM) en los cuales se justiticb cltr1icamente el estudio. 

En pacientes con otra 'patolog\a se tomb estudio de contr·ol e 

incluyeron los s•Jeros de individuos que por otras 

ingresaron al servicio de no COlltagiosos. 

RATONES Balb/c1 

ca•.1sas 

Se trabajb con la cepa de ratones adultos (mayores a ocho 

semanas) Balb/C. no impor·tando el se~:o, estos se adquir·ieron en 

el bioterio del H.I.M. y se utili:aron con el fin de J•r·opagar el 

par~sito intraperitonealmente, para que en los siguientes tres o 

cuatr·o dtas hayan sido sacrificado~. obteni~ndose el eMudado 

per·itoneal r~co en parAsitos• 

HEMOL ISINA: 

La hemollsina fu~ ~reparada en el Laborat~rio de Viroloqia del 

H·l·M· con un titulo de 1:2000· 

EF:ITROC:ITOS DE CARNEF:o: 

Se utilizaron eritrocitos de carnero al 2%.los eritrocitos se 

obtuvieron por sa~grado yugula~ de borregos del bioterio del 

H. 1 ·M· mantenie,·1do • estos a temperatltr·a de J. ~~l"'ados cer1ti9rados 

hasta el momento en que se utilizaron y bajo condiciones d~ 

esterilidad· La 

pro~ior·cidn 1:1 

cantidad de anticoagulante Al sever· 

V/V. La suspensi~n de eritrocitos de 

<13 

es en 

carne1 ... o 



se prepara de la si9uiente for111a: 

a) Se toma una alicuota y se procede a lavar las c~lulas con GVB~ 

enseguida centr·ifugar dlll .. ante 5 minutos a 2000 r·p·m· repet;ir 

la operaci~n tres ocaciones. 

b) Una ve: lavados. ~e obtiene un paquete d~ eritrocitos con el 

cual se hace una suspensión al 2% en GVB. 

e) Se procede a estandarizar dicha soluci6r1 colorim~tricamente, 

de la siguiente manera: Se Jisan o.a ml de la suspensi~r. con 

3.2 ml de agua destilada y se d~termina la densidad ~ptic~ de 

la solución resultante de hemoglobina, aju~tando a cero con 

aqua destilada~ la 'lensidad ~ptica deb~ ser Je mAs-menos 0.47 

a una longitud de onda de 5~0nm. 

d) Una vez estandarizada la suspensibn de e~itrocitos~ se lleva 

al refrigerador (d grados centig1~ados) hasta su uso• 

COMPLEMENTO DE COBAYO: 

La fuente de complemento CC') usado ftl~ obtenido de suero de 

cobayo, sangrados en el bioterio del H·I·M· 

La preparaci&n del complemento en el laborator·io es como sique: 

") Se procede a sar1qrar al cobayo por puncibn car·diaca. 

extrayendole 15 ml de sangre total. 

bl la sangre total se deja 3ú n1inytos a temperatura ambiente y 30 

minutos sobre hielo, ~ara Que se retraiga el coagulo· 

e) En seguida se proced~ a separar el suero por medio de una 

centrifuga r·efrigerada <no tiene que ~11edar· en el suero 

ningbn resto de eritrocitos). 

d) El suero ya libre de eritrocitos se distribuye en tubos 

ependorff, cada tubo cor1 una altcuota de 200 a 300 



microlitros de complemento. 

el Se procede a congelar inmediatamente a una temperatura de -85 

grados centiqrados con el objeto de e~itar la perdida de 

activid•d• en estas condicion•s el titulo <actividad) se 

~antiene estable hasta que el lote titulado 5e acabe, asf de 

Rsta manera se asegura un titulo de 11 120 unidades fijadoras 

de complemento. 

SENSIBILIZACION DE ERITROCITOS• 

al Preparar una suspensibn de eritrocitos al 2 X con una densid~d 

&pttca de 0.47 a 540 nm• 

bl En un matraz que este depositado sobre hi•lo picado hacer la 

dilucidn de h•~olisina Cla cantidad es segun se requiera para 

la prueba) 1 en seguida aqr·egar· un volumen igual de 

eritrocitos y homoq•inizar la mezcla muy bien. 

c) Incubar· dur·;ante 30 minutos a 37 c¡r·ados cerotigrados coro 

agit;acidn c;ada 10 minutos. 

d) Estoa eritrocitos serosibilizados se deben aacar del ba~o maria 

y colocar •n hielot ademas deben usar~e •n seguida ya qY• en 

en lapso de 20 a 30 minuto• pierden su efectividad. 

TITIJLACION DEL COMPLEMENTO• 

a) Ea muv import;ante que la titul;aci&ro d•l compl•m•nto •• lleve •· 

c•bo en trio• El material que •• r•qui•re •• una gradilla con 

tubo• de 12 X 75 mm. 

b) Efectuar diluciones ••riadas Cp;ara •f•ctuar· las dilucioro•• se 

ti•ne que tom;ar en cuenta la fuente de donde procede el 

complem•nto), •n este caso lA fuvnte de compl•mento procedio 

de auero d• cobayo, por lo que se p;arte una dilucidn 1•60 
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CIJADF:O No • a 

TITLILACION DEL COMPLEMENTO 

TUBO 2 3 4 5 b 7 a 

GVB <AG-) 0.1 (Id (l. l (Id (1.j Ool o.i O· l 

COl1PLEHENTO 0.12 o.i l (1.10 (1.(19 O·OS(I (1.(17 0.(1t. (1.(15 

GVB (l.Oa 0·09 (l.Ql(I o .i l (1°12 0.13 (1.14 o.1s 

E.S. 0.2 0.2 0.2 0.20 (1.2 0.2 (1.2 0.2 

E.S. 1 ERITRC•CITCIS SENSIBILIZADCIS. 

Not•• volumenes en mililitros• 



con•iderando que el complemento de cobayo presenta un titulo 

elevado (ver cuadro :3) • 

c) Agitar· per·fectamente lo• tubos y colocarlos en baflo mar·la a 37 

qr•do• c•ntigrados durante 3ú mir1l1tos con aqitaci~n cada diez 

minutos. 

d) Centrifu911r cte dos a tres minutos a 200(1 r•p•m• enseguida 

proceder a interpretar los ~esult11dos. 

e) Interpretaci~n de los resultados• El titulo que contenqa la 

menor cantidad de complemento y que muestre hemolisis total 

representa una unidad, para la prueba de tiJaci~n del 

co~plemento se requiere usar dos unidade• (2U). 

TITULACION DE LA HEMOLISINA1 

a) Pr•pit.r"i\ en pr-imer lugar unta solucibn stock de hemol isina 1•100 

de l• siguiente manera• 

Diluv•nte OV9 ••••••••••••••••••• 47 ml 

Fenol al 5 r. en OV9 ••••••••••••• 2 ml 

Hemolisina al 5 % en qlicerol•••••l ml 

Un• vez preparada la soluci~n stock de hemolisina colocar 

sobre el hielo p~cado• 

b) En un recipiente que contenga hielo picado colocar una 

gradilla con tubos de 16 X 150 en 101 cuales se realizan las 

1iqulente1 diluciones• (ver cuadro 9). 

c) Una vez efectuadas la• diluciones, colocar sobre el hielo 

picado una gradilla conteniendo suficientes tubos de 12 X 75 

~m con el objeto de correr la prueba por duplicado' a dicha 

serle de tubo• agregar los siguiente• reactivos• hemolisina. 

complemento. eritrocitos al 2%. GVB <ver cuadro 1(1 para ver 

46 



CUADRO No.9 

TITULACION DE LA HEMOLISINA 

TUBO DILUCION ml DE HEMOLISINA ( 1 '100) OVB 

1•50(1 4 ml 

2 1 •600 5 mi 

3 1 •7(1(1 6 ml 

4 1•0(1(1 7 ml 

5 1•1(1(1(1 4,5 ml 

6 1 •20(1(1 mi 

7 1 •60(1(1 5 mi 

s 1•8(100 7 ml 



CUADRO No • 1 O 

TITULACION DE LA HEMOLISINA PARTE 2 

TUBO 2 3 4 5 6 7 El 

DILUCIONES DE 0.2 <•·2 0.2 0.2 0·2 0.20 0.2 (1.2 
HEMOLISINA <ml) 

COMPLEMENTO o.i o.i (lol 0.1 o.i o.i (1.¡ o.i 

ERITROCITOS C2l0 0.2 0.2 0.2 0.2 0·2 (t.20' 0.2 0.2 

GVB 0·5 0.5 o.5 0.5 0·5 0.5 0.5 0.5 



cantidades). 

d) Control de er·itroci tos: En •.m h1bo de 12 X 75 mm Depositar· (1.2 

ml de la suspensión de eritrocito~ al 2% y agregarle 0-8 ml de 

e) Agitar perfectamente los tubos e incubar a bafto n1arla de 37 

grados centfgrados, durante 30 minuto$ con agjtaci~n cada 

die:z min1.1tos. 

f) Centrifuqar los tubos durante 3-5 min•Jtos a 2000 r•p•m• con el 

objeto de sedimentar los eritr·ocitos y facilitar a lectura. 

q) Interpretacibn de lo~ r~sultados: El tubo que contenqa la m~s 

alta dilucibn de hemolisina y q•Je presente hemblisis total 

representa ur1a unidad hemolltica. 

Notar Para la prueba de fijacibn del complemer1to es importante 

usar dos unidades. para lo cual se ~equiere dividir entre 

dos el tftulo obtenido; por ~jemplo e] titulo de 

hemol!sina obtenido er1 este trabajo fu~ de 1~ 2000 ya que 

esta di l 1.1c i ~n mos tr·~ hemolfsts total con 

concentracidn de hemolisina, ( este tftuJo representa u. 

fijadoras de complemento se divide entre 2 y 

di lucibn de tr·abajo ser.!. 1:1000 '"JUi.' son las 2 

r·equeridas. 

la 

l_I 

TITIJLACio~N DEL ANTIGENOI 

La titulacibn del antlgeno se efectub probando dilltciones 

seriadas del antlqeno contra •Jn control de suero positivo de 

titulo desconocido que contiene los anticuerpos positivos. 

aunque tambi!n se puede r~alizar la t1tulaci~n del antlgeno 
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contra dilucione1 seriadas d• s~ero positivo control sin saber 

•x•ctamente su titulo• Para las diluciones del anttgeno se 

ocuparon tubo• de 13 X 100 mm, y las diluciones fueron desde 112 

ha•t• 1•128 o mAs si se sos¡:•echa de un titulo alto• 

Mientras se preparaban las diluciones del antlgeno, se 

inactivaba el suero control positivo y el suero control neaativo 

a 56 grados centigrados dur-ante 30 minutosi luego procedio lo 

siguhnte• 

al En todas las cavidade• de una microplaca de fondo en U agreqar 

con micropipeta 0·025 ml de GVB· 

b) En la primera hilera vertical de la microplaca agregar con 

micropipeta 0.025 ml de suero control positivo en cada 

cavidad y con los microdilutores efectuar las diluciones de 

manera horizontal desde 112 hasta t&l28f descartar los 0.025 

ml que qu•dan en los microdilutores al mezclar la 6ltima 

cavidad. 

el Agreqar las diluciones del antlgeno de la si9uiente manera• A 

cada cavidAd Ae la primera hilera horizontal agregar 0.025 ml 

de la dilucian.112 de antlgeno, a la• cavidad•• de la seg~nda 

hilera hor·izontal agregar 0.025 ml de la dilucilm 114 de 

~ntfgeno, y a•f sucesivamente hasta la dilucian 1•12S del 

antfg•nD• 

d) Aqreqar a todas las cavidades de la placa 0·025 ml de 

complemento en su aptima diluctan de dos unidade•• 

e) PrepArar todos los siguientes controles• 

1·- CONTROL DE SUERO POSITIVO. 

En la m'tcroplaca hacer dilucion•s del suero positivo 

desde 112 hasta 1•128 usando como diluyente GVB· Asl de 
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esta manera las cavid•des deben contenera 

o.02s mi de ove. 

0·025 ml de l~ dilucibn del suero positivo. 

0.02~1 ml df!'l •ntlger10 tltltlo con.ocido 21J. 

0.025 ml de complemer1to a 2ll· 

2.- CONTROL DE ANTIC:OMPLEMENTARIDAD DEL SUERO POSITIVO. 

En otra hilera de la placa se hacen las mismas 

di luciones o sea desde 1 :2 hasta 1: 1'28. las cavidades 

d•stinadas para el control de anticomplementaridad 

deben contener lo siauiente1 

0.02~ ml de ove 

0·025 ml de dilucibn del suero positivo. 

0·02!5 ml de comf•l emer1to a 2ll· 

3.- C•)NTR•)L NEGATIVO DEL ANTIGENO CON EL SLIERO POSITIVO· 

En otra hilera de la placa efectuar las mlsmiills 

diluciones anteriores. las cavidades destinadas al 

control negativa del antl9eno con el suero positivo 

deben contener-a 

0-025 ml de la diluci6n del suero positivo. 

0·025 ml de control neQativo del anttqeno• 

0·025 ml de complemento 2 u. 

4.- CONTROL DE SUERO NEGATIVO. 

En otra hilera de las placas efectuar las mismas 

diluciones anteriores. las cavidades para este control 

deber1 ter1tH'I 

0.025 ml de (;V(f 

(1.02'5 ml de 



t).025 ml de antlqeno de positividad conocida 

di l•.1ida a 2LI. 

0·025 ml del complemento a 2u. 

5·- CONTROL •DEL ANTIGENO P•JSITIVO CONOCIDO· 

Aqregar con micropipeta a 2 & ..:. cavidades de la 

mi cr·oplaca1 

O·ü25 ml de (;Va. 

0·025 ml de el control positivo del antlqeno. 

o.025 ml del complemento• 

6°- CONTROL DE LC•S ERITROCITOS SENSIBILIZADOS· 

Colocar en dos o mAs cavidades• 

0.075 ml de ova. 

7·- CONTROL DEL COMPLEMENTO. 

Para comprobar que el complemento estA funcionando bien 

a 2U se cnloca'lo siauiente• 

0.050 ml de ova. 

0.025 ml de complemento• 
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PRUEBA DE FIJACION DEL COMPLEMENTO <FC'">• 

al En prim•r luqar inactivar el o los sueros problema. el control 

positivo v el control negativo en un ba~o serol6aico a una 

t•mp•r•tura de 56 grados centiqrados durante 30 minutos, 

mientras tanto se prepara el material para realizar las 

diluciones. 

~) Rotular las microplacas• 

el Colocar en todas las cavidades que se van a usar de l~ 

mi cropl•t• 0·<•2!5 mi de OVB· 

dl En las dos primeras cavidades de la microplaca agregar 0~025 

ml problema y hacer las diluciones 

cor·r•sporidi•rit"•• de 112 hasta l •128· 

1·- La primera hilera horizontal debe contenerl 

0.025 ml de ova. 

0.025 ml de la dilucibri del suero problema. 

0·025 ml del antlgeno de ToHoplasma 9or1dii 

a 2u. 

0·025 ml d• complemento a 2u. 
Esta prtm•ra hilera sirve para identificar los 

anticuerpos presentes •n el suero. 

2·- La sequnda triler-a horizontal debe contener• 

0·025 .,¡ d• GVEI. 

0.025 ml de la dilucibri del sue~o p~oblema. 

0.025 ml compl1tmerito a 2'-'· 

Esta hilera sirve observar 

anticomplementaridad que pudiese presentar el 
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suero problema. De esta manera los dos pasos 

anteriores deben de realizarse para cada suero 

problema• 

f) Junto con los sueros problema deben de correrse 

siguientes controles ya detallados anteriormente. 

- Control de s•Jero positivo. 

los 

- Control negativo de1 antfgeno con el suero 

•positivo. 

- Control de suero neqativo. 

- Control de antfge,10 positivo conocido· 

- Una hilera sblo con GVB que post~riormente 

servirA para el control de er·itrocitos 

sensibilizados. 

gl Agitar perfectament~ las placas, taparlas ror1 papel parafilm y 

dejar a 4 grados centiqrados durante 18 a 24 horas• 

hl Al cabo de este tiempo colocar las placas ~ te1nper·atura 

ambiente durante 15 mimnutos. 

i) Preparar una cantidad adecuada de eritrocitos sensibilizados 

y aqregar a cada cávidad 0·050 ml• 

j) Agitar r1uevamente las placas con €1 oLjeto d~ t101nogeneiza,·­

perfectamente. tapar e incubar a 37 qra11os centiqrados en 

cAmara h~meda durante 120 minutos, con agitación cada 1~ 

minutos. 

k) Dejar sedimentar durante 15 minutos a 4 grados centiqrados 

para interpretarlas, o bien para mayor rApidez y comodidad, 

centrifugar a 2000 r•P•ffi• durante 2 a 3 minutos en centrifuga 

refriqeracta. 

ll Leer e interpretar. 
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INTEF.,PRETACION DE RESl.IL TADOSI 

Para reali=ar la intPrpretacibn es necesario que todos los 

controles hayan funcionado correctamente; esto quiere decir qlte 

tanto el boton for·mado como el yr·ado de hemollsis que se presente 

sea impor·tante, de lo co1·1tr·ario la prueba debe r·e}:•etirse. La 

prueba de tijacibn de con1plemento se considera positiva en las 

cavidades do~de se pr~scntc un~ f1jaci~n tr~~ o cuat~o ''cruces'' 

del co1nplemer1to, es deci1··, en las qi..1e se observ" el botón 

comf'leto y no tiay pr·~cticamente nada de hem(.llfsis. El cor1tr·ol de 

anticomplementaridad del •uero debe presentar lisis completa, 

de lo contrario deber~ repetirse la prueba inactivando el suero 

m~s tiempo, en luqa1~ de tratarlo 30 n1inutos a 56 grados 

centiqrados 

temper·atur·a. 

se inactivarb durante 60 n1jnutos ~ 

METODOLC1GIA DE INMUNOFLUORESC.ENCIA !NDIF.'ECTA 

1.- PREPARACION DE PLACAS CON EL ANTJGENO: 

la 

1) Se lavan portaobjetos con agua, jabon y 

perfectamente. 

m!sm.:1 

secar 

2) Colocar portaobjetos. los cuales se limpian previamente 

con alcohol, sobr·e •.lfli=' ct.ar·c~la de ñlomirdc1 ·limpia y 

seca. 

3) Colocar 10 microlitros de la suspensi~n del anttgeno de 

Tonoplasma, tratado~ con for·maldehfdo en cada uno de los 

cir·c•.tlos ctel por·taob.jetos. 

4) En cada portaobjetos se aplican ocho alfcuotas de 10 

microlitros cada una, formando dos columnas de pozos a 

cada colnmna le cor·r-esponder1 cuat1·0 pozos, para las 



dif'er-entes diluciones del s.•.ter·o problema. 

5) Los portaoLjetos. con los par~sito& se dejan secar a 

temperatura ambier1te, y se fijan al vidrio calentando 

este a 56~60 gr·ados centigrados por 10 minutos• 

6) Despu~s de· lo anter·io1" las placas estan listas para la 

reaccibn. de inmunofluorescencia indi~ect~. Se conqelan 

a menos 20 qrados centigrados para conservar lotes 

grandes. 

II.- TECNICA PARA INMUNOFLLIORESCF.NCIA INDIRECTA (IFI): 

1) Tomar una placa de microtitulaci~n que puede tener fondo 

plano o fondo en U· 

2) Cada col1Jmna corr,s~onde a cada n1uestra. 

3) Realizar las diluciones. del suero problen1a de la 

siguiente manera: En el primer· pozo se a~aden 90 

1nicrolitros de PBS para To>toplasma. 

4) En los restantes 7 pozos de la misma columna se 

50 microlitros de PBS por poza. 

5) Tomar- una muestra de suero y a~adir con una n1icropip~ta 

1(1 mi C\"'Olitros en el p1~imer· po~o que tiene 9(1 

mic~olitros de PBS lo que corresponde a una dilución de 

1•10· 

6) Aqitar o mezclar el contenido del primer pozo con la 

micr·opipeta. 

7) Tomar 50 microlitros de este primer pozo y a~adirselos ~l 

segundo pozo que contiene 50 microlitros de PBS. Lo que 

corresponde a una dilucibn de 1:20· 

8) F~epetir· la oper·acibr1 con los pozos restantes. desechando 

~;.c1 mic1"olitros en la Oltirna dil1.11.:ilH1• Da esl:r.1 m~nc-r·a se 



1 :f::(i, t: 160. t :320, 1 :f..~10. 

se pueden incuba~ l;:is 

duarante 30 minutos y a 37 grados c~ntlQr·~dos a1ii:e$ de 

Sl.I USO• 

10) La e~tanctari2acibn del a:ul Je Ev~ns y del isotiocianato 

de fluor·esceina-anti Tg G dieron titulos optimos para 

ToMoplasma de 1:30 y l:lú respectiva1ner1te. Se pued~ 

p~eparar la dilucibn del conjugado mientr·as trascurre el 

tiempo de incubacidn. 
·• 

11) Des·pues de trascurrido el tiempo de incubacibn de la 

placa con el antfgeno se procede a aplicar 10 

microlitros de cada una de las diluciones en cada uno 

de los pozos e incubar nuevamente durante 30 minutos a 

37 grados centiqrados. 

12) A continuacidn se procede a lavar las placas con PBS cor1 

el fin de eliminar el exceso de suer·o. 

13) Secar la placa y anadir 10 n1icrolitros de conjugado a 

cada ~1ozo. 

14) Incubar durante 30 minutos a 37 grados centiqrados. 

15) Despues de e~to lavar la placa como en el pasa 11 con el 

fin de elimin~r el eMceso de &onjugado que no reacciono• 

16) Dejar secar la placa evitando la e>:posicidn a la luz. 

17) Affadir una peque~a cantidad de glice~ina pH 7·6 a cada 

pozo. con el fin de mejorar· la observacibn al 

microscopio de fluorescencia. 
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18) lectura: Se observan varios campos. ·En las muestras 

negativas aparecen los parbsitos teftidos de rojo debido 

a la tincibn diferencial, mientras que en las muestras 

positivas los par~sitos aparecen te~ido~ de un verde 

fluorescente, en algunos casos se observa te~ido el 

par&sito completamente y en otros sdlo se observa la 

tincion verde-amarillo fluorescente en la periferia del 

del cuerpo del par~sito Cver fotografia 1). 

fot. 1 ObscIVaci6n ele tanuizoitos fluor,,scentes 
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C A P l T U L O l V 

R E S U L T A O O S 
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R E S U L T A D O S 

Los resultados obtenidos del qrupo de 100 pacier1tes 

lnmunnotluor•scencia Indirecta <IFil y Fijacibn del Complemento 

<FC'> fueron los siguientes los que se •Hpresan como titulas de 

anti C'-ter·pos. 

No. de Muestra. I .r. ¡. r.c•. 

1.- Neq. Neg. 

2.- Neq. Neq. 

3·- 1180 1132 

4.- 11320 11120 

s.- 1 •20 118 

6.- Neq. Neq. 

1.- 11320 1•128 

a.- Neq. Neq• 

9.- 1180 1116 

10.- Neq. Neq. 

11.- N,,q. N,,g. 

12.- Neq. Neq. 

13.- 1140 1116 

14·- Neq. Neq. 

1s.- Neg. N•g· 

16·- 1120 Neq. 

17·- Neq• Neg. 

1a.- 1120 1111:. 

19·- Neg. Neq. 

2~l.- Neq. Neq. 
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No. d• mutntra• I. F. I. FC' 

z1.- 1120 N•g• 

22.- Neg• Neg. 

23.- Neq. Neq• 

24.- Neg. Neg. 

2s.- Neg• Ne9° 

26.- Neg. Neg. 

27.:- Neg. Neg• 

2e.- 1120 118 

29.- 1140 1116 

30.- l •20 Neq• 

31.- Nttg• Neg• 

32.- 1120 1•8 

33.- Neq• Neg• 

34.- 1120 1116 

315.- 1•20 llEI 

36·- Nt!g• 1•4 

37.- Neg. Neq. 

39.- Neq• Ne9. 

39.- Neq• Neq• 

40.- Neq. Neg. 

41.- Neg• 1132 

42.- Neg. Neg. 

43.- 1•320 1164 

44,- N1tg• Neq. 

45.- Nt!q• Nt!g• 

46·- 1120 l•S 
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ND· d• 1nue5tr-a 1·F•1 • FC' 

47.- N•q• Neq. 

48.- Neg. N•9• 

49.- Neq. Neg. 

so.- Neg. Neg. 

51.- Neg. Neg. 

52.- Neq. Neq• 

53,- Neg. Neq• 

54,- Neq. Neg. 

55,- Neg. Neg. 

56.- Neq. Neq. 

57,- Neg. N•q• 

se.- Neq. Neg. 

59.- Neq. Neg. 

60.- Neq. Neq. 

61.- Neg. N•q· 

62.- Neq. Neq• 

63·- 1•32(1 t &32 

64.- Neq. 112 

65·- Neq• Neq. 

66.- 112(1 l •4 

67·- 1180 1•16 

68.- 1120 118 

69.- Neg. Neg. 

10.- Neq. Neq. 

71·- Neg. Neg. 

12.- Neq. Neq• 

73.- Neg• Neg. 
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No• d• fllU••tr• l ·F.¡. FC' 
74.- Neg. Neq. 

1s.- Neg. Neg. 

7f:,.- Neq. Neq. 

11.- Neg. Neg. 

79·- Neg. Neq• 

79.- 1.•20 1•4 

eo.- 1 •90 1164 

EH·- 1•320 1112a 

92·- Neq. Neg. 

93.- Neq. Neq. 

94-- Neq. Neq. 

es.- Neq. Neg. 

86·- 1120 114 

a1.- Neg. Nog. 

se.- Neg• Neq• 

99.- Neg. Ntg• 

90.- Neq• Neq. 

91.- 1190 1•32 

9;a.- 1180 1164 

93.- Neg• Neg. 

94.- Ne11• Neq. 

9S.- Neq. Ntg• 

96·- 1120 114 

97.- 11130 1164 

98.- 1120 114 

99.- 1•320 11129 

100.- 11160 1164 
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RELACION DE TITULOS DE ANTICLIERPOS CONTRA Toxopluma .!ll!!!.!tiJ. 

CON LOS DATOS CLINICOS <INMMIJNOFLIJORESCENCIA INDIRECTA '> 

No• DE CASOS 

TI TUL OS I DAl'fO A B c D E F o 

1120 4 5 4 o 2 o 

1140 o 2 2 2 

1100 3 2 2 2 2 

1•160 o o o o 

1•320 o 2 3 2 3 

A• D•r-••tith 

81 Ict•r-ici• 

CI Dalfo• Ocular-es 

DI l'li cr-oc•f•l i• 

El Hidl'oc•f•li• 

fl Hep•toesplenomegalia 

01 Convulsione• 



PRESENCIA DE ANTICUERPOS CONTRA To>1gpla1m.a ~ 

RELACIONADA AL CUADRO CLJNICO < FJJACION DEL COMPLEMENTO ) . 

No. dlt casos. 

TITULO I OA"O A 9 c o E F o 

112 o o o o o 

1•4 o o o o o 

119 2 o o 

1116 2 4 4 2 2 

1132 2 3 2 2 2 

1164 o 2 o 

1•128 o 2 2 2 o 

A• Der-m.atiti1 

91 Icter·lcia 

CI L•sion•• oculAr-•!I 

D• Micr-ocefalia 

El Hldr-ocefalia 

FI Hepato•1plenom1tqalla 

01 Carivuhlonu 
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CARACTERISTICAS GENERALES DE LA P09LACION 

MATERNA ESTUDIADA 

DATOS 

Convivencia con gatos 

Aborto• anteriores 

Redder1cia r·ural 

Poblacidn marginada 

65 
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4 

35 
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COEFICIENTE DE CORRELACION DE PEARSON• 

Con •1 tin de ob1ervar la correlacibn qu• existe entre las dos 

val'iab les, •• aplicó el coeficiente 

obtenifndose los siquiente• datos• 

x • re• 

Estadfsticos obtenidos• 

N "' H•O 

't X ª 1130 tv "' 3040 

't x' .. 92132 t: V 
1 = 694400 

% X y a 231120 

( ~ X )& 

i .. 11.3 

EcuacUn 

"' 1276900 ( ~ y )& = 9241600 

y - 30·4 

r"' N111.Y 1.><.t:Y 

Yfjiil - ( t,)C.)1j(Nty1 -(t.'l\t) 

100 <231120) Cl130) (3040) 

2311200 3435200 

corre lac i 6n 

r =;::;::::=:::=:==:::::::::::::=::::::::::::::::::::::=::::::=:::::::=::-:=::-:::: 
·'\/(9213200 - 12769<iOJ [694400(1(1 °924l6(•0) 

196761300 

... -. v ( 79363º''' < 60190400 ) 

19676800 

21357552 

r • ·o.90022 
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ANALlSlS DE REGRESlON 

Con •1 fin d• •valuar los titulas de anticuerpos que detecta 

la FC• r••pecto de l.F.1. •• realizó el estudio de regresión· 

Ecuaciones • V ~ a + b X 

1: X V < %. X) ( :i: V) / N 
to, .. = 

t xª < !: X )a / N 

a,s= v b x 

231120 (< 1130) (3(>40) / 1001 
b ~ ,. 

92132 ( 127690(>) / 100 

196763 

79363 

2·4793413 

.... 'f;ll, 2·303 

V' = 2·363 + 2.4793 < X ) 
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C A P I T U L O ·V 

ANALISIS DE RESULTADOS Y CONCLUSIONES 
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ANALISIS DE RESULTADOS 

Con el fin d• evaluar estadlsticamente los resultados 

por las tlcnicas de fijacidn de complemento e 

inmunotluor•1c•nci• •• los 

••t•di1tico1 de A) Coeficiente de correlacibn y Bl AnAlisis por 

r•qr••idn lln••l· 

A) Corr•laci6n d• P••rsor1• Medi'11nt• este er1sayo se obtuvo •1 

r••ult•do de la relacibn que eHiste entre las dos variables 

<F'C' • IF'I) ob1er-vlmdose un corr-elaci6n positiva de 0.90022 

(90·022 lO, ••to indica una relaci6n directamente proporcional 

•ntr• las ttcnic•s de F'C' e JF'I empleadas en nuestro estudio. 

Esta compar~cibn es interesante ya que nos permite relacionar 

101 resultados de los titulas de anticuerpos en una mism• 

pobl•ci6n, aunqu• 101 dos mttodos muestren diferentes tltulos en 

1• d•tecci6n d• sus niveles de anticuer~os Jg O e lg M (ver 

cu•dros d• r•sultados). 

8) R•qr•si6n lineal• Mediante esta ttcnica estadlstica se 

•ncontr6 l• •cuaci6n matemlltica que e>1presa la forma e><acta de 

como est•n relacionadas ambas variables1 obtenitndose la relacibn 

d• I·F·I· •n funcldn de F'C· La ecu•cidn de ajuste es la 

V • 2.393 + 2.4793 X 

D• esta maner• •~ el caso de obtener titulos de anticuerpo por 

FC', 101 correspO•)dientes a la tlc:nica 

••r los siguientes• 
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F C' I • F • 1. 

118 1122.2 - 1120 

11H• t •42-05 ... 1140 

1132 1101.72 - 1•80 

1164 11161·05 - 11160 

11128 11319· 73 - 11320 

De lo anterior· podemos darnos cuenta del qr·ado de rel.aci.,\n 

entre ••tas dos tfcnicas. Muchas veces se lleqa • considerar que 

un coeficiente de correlacibn de 0.60 es bueno y aceptable para 

fin•• pr•cticos, sin embargo en el presente tr~bajo se obtuvo un 

coefici•nte de correlacidn bastante bueno (0.90l, lo cual habla 

de una muy buena cor·r·elacibn entr·e amb•s variables. En los 

resultados obtenidos sblo se observo una excepcibn en cuanto a la 

corr1lacibn y . tut el caso del suero no• 64, en este suero se 

obaervo que l• prueba de l·f·l dio un titulo negativo, mientras 

que FC' dio un titulo 112. Este ultimo titulo para fine• 

practico• se con~idera negativo, pero sin embarqo d1 inmediato 

pued• surqir la prequnta1 Comd de•cartar falsos positivos y 

falsos neqativo's? A e•to se responde que con el hecho de meter 

los controles va mencionados que son lo• 5iquientes1 control de 

suero positivo,, control de anticomplementaridad de suero 

positivo, contr·ol de anttgeno 

pooitivo, control de eritrocito• senoibili%ados y control de 

complemento, la suma de todos ellos evita o hace muv dificil qu• 

la prueba de un falso positivo o negativo. 
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S• abs•rva mediante la prueba de regresldn lineal que ambas 

pruebas aerdloqicas corr•n a la par en relacidn a sus titulas de 

•nticu•rpo1, esto indica una relacidn directamente proporcional 

•ntr• 1•• dos t'cnicasf sin embargo se observa con menor 

s•nsibilidad la prueba de Fijacibn del Complemento en relacibn, 

• 101 titulo• que se anotan por el mttodo d• 

inmunofluore1cenci•. posiblemente se deba a fact"ores inherer1tes 

al tsotipo det•rmlnado 1 y •1 d•t•rmlnanh antlqt!nlco qu• ••ta 

expu••to. En principio es importante tomar en cuenta que los 

1u•ro1 son de pacientes asistentes a la ~onsulta externa u 

haspttalizados debido a cualquiera de.los trastornos patoldqlcos 

que •• incluy•n en el Sfndrome de TORCH y de aclterdo con esto se 

pu•d• d•cir que Jos pacientes puden estar e~ fase activa de 

inf•ccidn pero con evolucidn mayor de 18 semanas• 

S•bemos •d•m•• qu• qener·almente al comienzo de una ir1tecci&n. el 

prim•r isotipo d• inmunoglobulina que se reconoce es la lq M y 

qu• pu•d• ••tar pr•s•nte desde las primeras semanas de infeccibn 

h••t• •lgunos m•s•a despues. La variedad Ig G aparece despues 

d• iniciad• la infeccibn y la elevacibn es lenta durante dos 

· • cuAtro 1•m•mas y al car.za su ma.ximo en tr·e1 v seis meses• Por 

otra part• •• ••b• qu• la Ig M puede tener mayor capacidad para 

fijar compl•mento en relacibn a la Iq O debido a su condici&n de 

pentlm•ro. pero a su vez muchas veces el alto ascenso d• Jg G 

por los determinantes anttqenicos de la lq M· 

Aunqu• se sabe qu• existe cierta especificidad porque se han 

ider.tificado por inmunoblot franjas de 4 KDa las cuales tier1en 

afinidad por la Ig M y otras barodas de 35 KDa las que muutran 

afinidad por la Iq O, ademas de saber que al realizar un fijado 
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de taquizoito• de ta1e activa en acetona •&lo son reactivos 

frente a la lq o, mientras que el fijado de taquizoitoo de tase 

cr&nica son reactivo• tanto a la lq M como a la 19 G1 lo que 

indica cierta relacibn de la Jg O por la membrana del 

taquiz.oito, mier1tr·as que la membrana del bradizoito mue1tra 

afinidad por lg O • lq M· De esto la importancia del punto 

en el que •• leyeron los titulos de 

loa i1otipo1 de inmunoglobulina que 1• 

en todos los ensayos 

ar1ticuer·¡:•os, ast como 

midieron preferentemente 

Entre lo• datos m•s comunes encontrados en muestra1 po1itivas 

para la infeccif>r1 de Toxoplasma !l.2!Ull.i. fueron los siquient•tt• 

Icterici•, lesiones oculares, Microcefalia, Convulsiones, 

Hidrocet•lia, Hep,atoesplenomegalia y dermatitis• 

La incidecia de cada uno de loo anterior•• datoo cllnicos 

encontrados •• la stquientea En el caso de la ictericia, esta se 

observ& en un 34 %. de las muestrils po•itiv•s y si' r·tlacior16 con 

titulo• comprendidos erotl'e 1120 y 1140 para lnmurootluoreocencia y 

1•16 para fijacibn del complemento1 lao le•ioroes oculares 

al car1Z•ror1 un por.centa.i e en muestras pos i ti VilS de 1 31 %, 

observAndo•e un mayor n~mero en •1 c•so de tftulos entre 1120 a 

1•80 poi' l·F·I· y 1116 a 1132 pal'a F C'! la micr·ocetalla u 

oboerv& ha1ta e~ 8 % de lo• paciente• pal'a Toxopla•mosi• y el 

mayor n'1mero de caso• se relaciorob con titulo• 1•320 por- l·F·I· 

mientN•s que ero el caso de F e• •• ob1erva m•• di1tribuido entre 

los titulo• de 1132 hasta l • 128! las convul•ion•• u observan en 

un 7 ~ de 101 p·aciente• con Toxopla11nosi1 y se l"tlacionan con 

titulo• de anticu""P·º" de 11320 por l·F·I· y 1132 por Fe•, esto• 

mismos •e obnrvaro para el caso de hidr·ocetal ia1 mierotra1 que la 
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hepAtoesplenomegalia y la dermatitis se observa en un 6 % Y 5 % 

r11pecti~amente, observ~ndose tftulos de anticuerpos 1C20 por 

J.f.J. mientras que por F C 1 se observa 1 :16 preferentemente. Se 

obs•rva de inmediato que la microcefalia y las convulsiones est~n 

clAr•m•nt• r•lacionadas con tftulos elevados de anticuerpos 

•ntitoxoplasm• < 11320 para J.F.J y 1•129 para F C1 l, mientras 

que 1•• otras patoloqlas se relacionanan con titulos intermedios 

de Anti cuerpo•• 

Otros datos de importancia observados en pacientes con 

infeccidn de toxoplasmosis fueron en relacidn a la convivencia 

con gatos, s~lo el 6 1 de los pacientes de acuerdo a su historia 

cllnica convivian con ellos. Los casos de a~orto se observaron 

en un a % de esos pacientes. u~ dato m~s sobresaliente fue con la 

reside~i• rur-al d•l pacier1te, el 35 % de los pacientes positivos 

a toxoplasmosis viven en un ambiente rural, se observa ademas 

que el 93 % de todos estos pacier1tes viven en condiciones 

socioeconbmicas y culturales muy deficientes lo cual se relaciona 

al igual qu• mucha5 otras infecciones con su incidencia. 

Los d•tos clfnicos antes seft'alados no son especfficos dtr ~a 

tonoplasmosis debido a que tambien se observan en infecciones por 

·otros microorganismos como sor.a Citomeqalovir·us, Herpes, Rubeola 

y StfiliS• En el caso de los Citomegalovirus estos producen 

infecciones que principalmente se pueden activar du~ante el 

•mb•razo y el cuadro clfnico que ~ menudo se refiere es 

insuficiencia hepltica o renal, neumonla y slntomas neurolb9icos1 

la infeccibn por Herpes incluye principalmente un cuadro 
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manifestado por erupci4n papulo-vesicular; la rubeola en el caso 

de la infecci&n cong~nita puede mnanitestar algunos padecimientos 

como abortos (principalmente durante el primer trimestre) y si 

sobrevive puede padecer sordera, cataratas, anomalias cardiacas, 

microcefalia u otras lesiones cong,nitas, ademas de padecer 

hep~toesplenomegalia, ictericia, anemfa e insuficiencia de peso 

•l n•cer. En el caso de la Sffilis en etapa secundaria suele 

ob•ervarse un ettantema cut.tneo generalizado y tambien lesiones en 

o.jos, hueso•. articulaciones o Sistema nervioso central. Las 

patol~gias de los mic~oorqaoismos antes mencionados, tambien 

es tan presentes en algunos pacientes con titulas positivos 

a To>1oplsma aondii, p'or· lo que el par·.tsito for·ma 

del •indrome de TORCH· 
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e o N e L u s r o N E s 

La infec,ibn por to>:opla~mosis al iqual q~1e ~1uchas, pr~voca en el 

orqar1i smo h1.\mano una. r·esr.o1.1estél in1111 .. me ti1.unor-a1 .-.. {'.lf.! esta encamini'1da 

a mengtJill"" la. infec.ci"n por· el micr·c1or·9c:mi<:>mc1.. De e~ta man1?r·ia 

comien~a la produccibn de anticuerpos Iq M lq G e5~eclficos a 

Tcrnoplasme 9ondii. En el p1"esenl;e trabado sn comr .. "-rªr·on li:\s 

tl-cnicas se~blogicas de FC'~ r.F.I par~ la deteccibn de 

antitonoplasma~ un.:1. relacibn anti cuerpos 

dir·ectamente )::i1··opor·cional ent.r·~ ambas t~cnica~: es decir· 

corr·ie~on las pruebas muy pareja$ en cuanto a la detecci~n 

anticuerpos: pe~o se observd ql1e la pr·ueha de I·F·l· fu~ mAs 

ser1sible en relaci~n a F C' en cuanto a la deteccidn de 

anticuerpo~~ sin embargo la prueba d• FC' es tamhfen ad~cuada y 

pa~a el caso de relaci~n con r.F.J. se encontró la ecuaci~n 

que relaciona ambas prueLas~ 

El inter~s por las t~cnic~s de diaqn~stico que relacionen sus 

titulo~ de anticuerpos a determinar es ttiuy justificado oorque de 

ello depende un diaqn~•tico preciso de la to:1oplasmosis v m!s 

aun en ~l caso de que es dlficil por medios cl!nicos deduci~ la 

infeccibn. debido a que e::isten otros íl1icroor·qani1n1os que 

pr-esentar1 el mismo cuadro cl!nico y que .ademas cofüo ~t;< ol:iser-vo 

en este trabajo. es dificil discriminar la infeccion por un 

microorqanismo u otro de los correspondientes al s!ndron1e de 

TORCH. 
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En cuanto a Ja relacc.ión de los tftulos de anticuerpos con los .. 

signos clfnicos~ .se pudo observar que no n~uestran especificidad 

para un t\tulo, pero para el caso de qrado de dafto se observa que 

la hidrocefalia, microcetaliB y convulsiones se reli1cionaron con 

titulas de anticuerpos altos (1:320 por J.F.J. y hasta 1:128): 

mientras que otros si•1nos cltnicos como la icter·icia. lc~siof1es 

oculares. hepatoesplenome•1alia, dPr·matitis n1antienen t!tulos 

inter·medio de anti c1.1er·pos para To1:opl asma .:1ondi i; Por· lo t.anto se 

puede hab1 ar de una peq1.11}'a relación de los cuadr·as el fni cos como 

hidr·ocefalia, micrOceft:<lia y convulsiones cerebr·ales Clln .:1.ltos 

titulas de anticuerpos par·a J.F.J y F.C. 

Una cuestibn n1uy importante es el costo econbmico del 

diagnbstico por el laborator·io de infeccibn Dor Toxoplasma 

qondii. Muchas veces la~ per·sonas que. ac1.1den par·a •J1.1e se les 

r·F.'a 1 ice un estudio Eerbloqjco no cuentan con los r·ec1.1rsos 

econbmicos o r~presenta •Jn porcenta.je muy alto e11 su~ ingresos. 

que aunado al hecho de que el cuadro cllnico no es especifico de 

Tot1oplasma esto repre~enta un alto costo. Actualmente el estudio 

serbloqico de J.F.1. tie~e un costo alre•Jedor de 60 mil pesos 

e~ que con la correcta evalu6ción 'erdlogica de estas do~ 

t'cnicas podemos darnos cuenta que en el caso de realizar ·et 

estudio por la t~cnica mAs econbmica que es f. C'. se observa que 

titulas por encima de 1:32 son criticas y se piensa por tanto en 

un dano claro por To):oplasíliosis~ en el caso de J.F.J. titulo• de 

1:20 pueden 5er repr·esentativos de dano. De esta íllane~a es 

J•Osihle evaluar la jnfección por Toxopla~111osis ~in el 111enor 



riesqo • equivocarnos en cuanto a la severidad da'f'io o algun 

problema de reactividad cruzada r•specto de los titulos d• 

anticuerpos observados. 

Finalm•nt• •• important• r•marcar la importancia de este 

trabajo r••p•cto d•l incremento observado en.el ndmero de casos 

con SIDA. Necesariamente hay una tendencia a incremento de casos 

d• ToMopl•smosis por lo t•nto es m~v importante estar documentado 

•obr• ·todos •quttllo1 aspectos que fr,volucrar1 al par&sito con el 

fin d• •vitar un• potencial infeccion y algun efecto desastroso 

por· T0Mopla1ma gorodi i. 
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A P E N D I C E 



PP.EPARACION DE SOLLICI•)NES· 

SOLLICION SALINA DE FOSFATOS pH 7°2 <PBSH 

6• pr•para a partir de una solución de fo•fato monoAcido 

<Na2HP04) y una soluci4n de fosfato diAcido, completando el 

volumen con soluci4n salfna o.es % 

Fosfato mono•cido 0.1 M ••••••••• 71·S ml 

Fosfato di•cido 0.1 M ••••••••• 2S·5 ml 

Soluci6n salina o.es% .•..... 900 ml 

SOLLICJON AMORTIOLIADORA DE OELATJNA-VEF~ONAL-BARBJTLIRAL <GVB): 

En un matr·az volumftrico de 1000 ml, se agregan todas las sales 

de la soluci&n 1 (que se detalla m•s adelante) y agua destilada 

h&1ta loqrar la disoluci6n completa de las sales y se afora a la 

marca cor1 agua destilada. En un matr·az er·lenmeyer de 1000 ml 

colocar 000 ml aqua destilada hasta el p~nto de ebullici4ni 

aqr•g•r q•latina y esp•rar h••ta que se disuelva totalmente. 

Retirar del fuego y agregar el ••ido dietil barbiturico1 Bgitar 

hasta di1oluci6n total y dejar ehfriar a temparatura ambiente. 

hasta que se iguale a esta no enfriar a chorro de agua ). 

Mezclar •mba1 1ol•Jcione1 en un matraz volumftrico de 2000 ml y 

agreqar 10 ml de la soluci4n IJJ antes de aforar, aforar hasta la 

marca cor1 agua destilada. Pr-ocwder· a medir- el pH el cual debe ser­

d• 7.6, quarda.r la soluci4Sn amortiguadora eri •.m frasco limpio, de 

ser posible esterll y a uni temperatura de 4 grados centiqrados 

cort •l ob.id'to de evitar· ~ri lo posible las contamir1aciones• 



SOLUCION I 

CIOl"IJl"'o de Sodio • •. • •. • •. • •. • • •• • •• •35g. 

Dietil-8al"bitul"ato de Sodio •••••••• 3.25 q 

Agua destilada c.b.p. •••••••••••••• 1(100 mi. 

SOLUCIC1N I I 

Agua destilada cali•nt•··•••••••••• 800 mi• 

Ac· dietil-bar·biturico •••• •• •• •••• 5.75 q. 

Gelatina •••••••••••••••••••••••••• 2.0 9• 

MgC12 

CaC12 

6H20 

2H20 

SOLLICION I I I 

a .o H 10 g. 

1 q. 

Agua destilada C•b•p• •••••••••••••• 1000 mi• 



SOLUCION ANTICOAGULANTE ALSEVER1 

La soluci&n Als•v•r es una soluci&n isot&nica que permite 

pre••rv•r 1• sanqre de carnero en refriqeraci&n cerca de diez 

••m•n••· 

Formula 

Dtr>ttrosa • • •• •. • ••.•• • 20.5 q 

Citrato de Sodio ••••• e.o q. 

Ac· Citrico •••••••••• 0.55 q. 

Aqua destilad.a c.b.p •• 1000 ml 

CONJUGADO DE ISOTIOCIANATO DE FLU•)RESCEINA - ANTI lg G HUMANA• 

6• utilizo conjuqado comercial de los laboratorios 8erinqh a un.a 

dilucidn 1130. 

GLICERINA pH 7.21 

Glicerina••••••••••••• 9 mi. 

PBS 7•2 ••••••••••••••• mi. 
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