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A toxoplasmose adquirida com comprometimento do sistema nervoso 
central (SNC) não t em sido diagnosticada com freqüência no nosso meio. 
O presente trabalho foi planejado com a finalidade de estudar aspectos 
clínico-laboratoriais cujo conhecimento é necessário para o diagnóstico de 
neurotoxoplasmose adquirida e, ao mesmo tempo, fazer a avaliação dos 
resultados do tratamento e sua contribuição para o diagnóstico dessa neuro-
parasitose. 

O diagnóstico da toxoplasmose adquirida do S N C constitui problema 
mais complexo que o das demais formas clínicas, pois as manifestações são 
variáveis e inespecíficas. Por outro lado, o diagnóstico de certeza só poderá 
ser feito pela demonstração do toxoplasma, o que é difícil nas formas ner­
vosas, pois o achado do parasita no líquido cefalorraqueano (LCR) constitui 
evento raro e a biopsia cerebral, a lém de não ser procedimento de rotina, 
nem sempre inclui o toxoplasma. Pode-se chegar ao diagnóstico provável, 
na maioria das vezes, desde que se possa contar com dados clínico-labora­
toriais e terapêuticos que permitam interpretação adequada 1 . 2 < 1 0 - 1 1 . 

MATERIAL, MÉTODOS E RESULTADOS 

O presente trabalho é baseado no estudo clínico de 8 casos de provável t o x o ­
plasmose adquirida com comprometimento do s is tema nervoso central (SNC). O 
método de estudo compreendeu: a) l evantamento dos casos de provável toxo­
plasmose registrados nas Clínicas de Moléstias Infecciosas e Neurológica do Hospital 
das Clínicas da Faculdade de Medicina da Universidade de São Paulo (FMUSP) 
entre os anos de 1958 e 1968; foram estudados, neste período, 62 casos com o 
diagnóst ico de certeza ou de probabilidade de toxoplasmose, e deste material , 
somente 8 casos seriam de toxoplasmose adquirida com comprometimento do SNC; 
estes 8 casos pertencem à Clínica Neurológica; foram colhidos os dados de identi­
f icação e de procedência dos pacientes, e os dados cl ínico-laboratoriais para o 
diagnóst ico (Quadro 1 ) ; b) estudo do tempo de doença e da s intomatologia (Qua­
dro 2 ) ; c) anál ise dos resultados de e x a m e s de laboratório (Quadros 3 e 4 ) ; d) 
anál i se dos resultados dos exames eletrencefalográficos e radiológicos (Quadro 5 ) ; 
e) métodos de tratamento e resultados (Quadro 6 ) . 
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N o grupo de 8 pacientes havia três crianças de 2, 4 e 6 anos de idade e dois 
adolescentes de 13 e 16 anos, sendo os res tantes adultos ac ima de 20 anos . O pa­
ciente mais ve lho t inha 49 anos . Seis pacientes eram do sexo mascul ino e dois 
do sexo feminino. Todos eram brancos com exceção de u m que era preto (caso 5 ) . 
Todos os pacientes eram provenientes da cidade de São Paulo ou de cidades 
próx imas . 

O diagnóst ico de toxoplasmose do SNC foi admitido mediante os dados cl ínico-
laboratoriais, sal ientando-se dentre estes últ imos, a reação de Sabin-Feldman (RSF) 
ou tes te do corante (dye-test) realizado no soro sangüíneo de todos os pacientes; 
em 5 casos a RSF foi repetida a intervalos variáveis de tempo. E m u m paciente 
(caso 6) foram realizadas as provas de imunofluorescência no soro sangüíneo; em 
dois (casos 3 e 8) foram feitas as provas de imunofluorescência, com resultado ne­
g a t i v e Foi considerada a posit ividade ac ima de 1:1000 na RSF como l imite de sepa­
ração entre os casos de toxoplasmose- infecção e aqueles de toxoplasmose-doença. 

Além da RSF todos os pacientes foram submetidos aos exames laboratoriais de 
rotina, espec ia lmente o e x a m e de LCR; 7 deles foram puncionados mais de uma 
vez e, e m 5 casos, foi real izada a eletroforese das proteínas. Em um caso (caso 2) 
foi feita a reação de Paul-Bunnel l . A reação de Machado-Guerreiro foi feita e m 
dois casos (casos 4 e 5 ) . Biopsia de artéria carótida interna foi feita no caso 4. 
Biopsia de cérebro foi feita no caso 5 e, de fígado, no caso 4. 

A s intomatologia foi anal isada quanto à sua duração e em seus aspectos clínico 
geral, neurológico e psíquico. O tempo de doença variou de 6 dias até 9 V2 anos. 

Em 7 casos foram realizados e le trencefa logramas e craniogramas; em 4 pa­
cientes foram real izadas carótido-angiografias cerebrais, e m 3 casos pneumencefa lo-
ventriculografias , e m u m foi feita a pneumencefalograf ia fracionada e em outro a 
iodoventriculografia. 

Dos 8 pacientes, 6 foram submetidos a tratamento específico, consistente no 
emprego de sulfadiazina, isolada ou associada à piremetamina, ambas administradas 
pela v ia oral nas doses de 2 a 6 g e 12,5 a 25 mg por dia, respect ivamente , e m 
séries com duração de 20 até 60 dias. E m u m caso foi usada a sulfametoxipir idazina 
na dose de 1 g ao dia associada à piremetamina (caso 7 ) . Em um caso não se 
conseguiram dados referentes às doses, séries e evo lução l iquórica (caso 5 ) . Em um 
caso foi ut i l izada a acetazolamida (caso 8) e, em outro, prednisona e tetracic l ina 
como adjuvantes (caso 1 ) . A aval iação dos resultados foi feita com base na evolução 
dos dados cl inico-laboratoriais e de tratamento . 

ü s quadros de 1 a 5 mostram aspectos cl inico-laboratoriais que fundamentaram 
o diagnóst ico provável de toxoplasmose adquirida do SNC (tempo de doença, formas 
clinicas, s intomatologia , comportamento da reação de Sabin-Feldman em face da 
forma clínica e da evo lução da doença) e a participação das leptomeninges e do 
parênquima nervoso mediante os estudos clínicos, do LCR e da eletroforese das 
proteínas do LCR e soro sangüíneo. O quadro 6 apresenta os métodos terapêuticos 
e resultados, estes aval iados por ocasião da a l ta hospitalar ou do término do 
tratamento. 

C O M E N T Á R I O S 

E m um grupo de 62 pacientes, internados no Hospital das Clínicas da 

Faculdade de Medicina da Universidade de São Paulo, com o diagnóstico 

provável ou de certeza de toxoplasmose num período de 10 anos, apenas 8 

(12,8%) eram, com muita probabilidade, de neurotoxoplasmose adquirida, 

o que representa incidência relativamente baixa. É possível que, por várias 

razões, a moléstia não tenha sido diagnosticada mais vezes. 



O pequeno número de casos não permite apreciações de ordem estatística, 
inclusive quanto à incidência, idade, côr e sexo. Contudo, nos casos estu­
dados houve prevalência no sexo masculino e em crianças ou adolescentes 
e adultos jovens. 

A forma clínica mais freqüente foi a de meningencefalite, aliás de 
acordo com o que é referido na l iteratura a> 5> 9 > 1 2 . E m nossa casuística essa 
forma clínica atingiu 50% dos casos; a seguir, vem a meningomielite e a 
meningite recidivante, o que demonstra a participação das leptomeninges 
na maioria dos casos. Nestas condições, o exame do LCR representa impor­
tante contribuição para o diagnóstico de neurotoxoplasmose adquirida. E m 
geral o LCR exibe pleocitose moderada de tipo linfomononuclear, não sendo 
encontradas células eosinófilas; há discreto aumento das proteínas e as rea­
ções para globulinas costumam ser moderada ou fracamente positivas e a 
reação de Takata-Ara em geral é positiva, ora do tipo floculante, ora do tipo 
vermelho; a pressão liquórica é normal na maioria dos casos. A pesquisa 
do toxoplasma no LCR infelizmente não foi feita em nenhum dos casos, 
o que teria sido de interesse para o diagnóstico. 

N o caso 6 tratava-se, clinicamente, de meningite recidivante que apre­
sentou 5 surtos num período de dois anos, sendo que os graus de positividade 
da reação de Sabin-Feldman e provas de imunofluorescência oscilavam com 
títulos mais elevados nos surtos ulteriores. 

O caso 4 apresentou manifestações agudas características da forma linfo-
glandular da toxoplasmose adquirida com positividade elevada da reação de 
Sabin-Feldman; neste caso ocorreu, na fase aguda da moléstia, oclusão trom­
bótica da artéria carótida interna direita logo acima da bifurcação, deter­
minando hemiplegia esquerda contralateral; o estudo histológico da parte 
lesada do vaso mostrou apenas processo inflamatorio inespecífico, não tendo 
sido encontrado o toxoplasma. Tal fato não exclui a hipótese de arterite 
específica em face dos dados clínico-laboratoriais e da evolução terapêutica. 

Os resultados dos exames eletroforéticos do soro sangüíneo e do LCR 
mostraram, e m relação às albúminas, u m teor discretamente abaixo do 
normal no LCR em 37,5% dos casos e normalidade no soro sangüíneo em 
todos os casos em que foi realizada esta pesquisa. Estes resultados foram 
concordantes com os observados e m casos de toxoplasmose ocu lar . 3 . O teor 
das frações globulínicas alfa-1, alfa-2 e beta no LCR foi variável e, dado 
o pequeno número de casos, não permitiu conclusão. N o único caso em que 
houve participação ocular (caso 3) foi observado aumento da fração alfa-2 
no LCR e diminuição dessa fração no soro sangüíneo no qual deveria estar, 
também, a u m e n t a d a 3 . A fração globulínica que mais se alterou foi a 
gama, pois estava aumentada no LCR em 4 casos, sendo que em um deles 
(caso 1) o aumento foi acentuado; esta fração não se modificou e m qualquer 
dos casos em que se fez a eletroforese do soro; neste particular houve certa 
concordância com o achado na toxoplasmose o c u l a r 3 . 

Outro aspecto que merece comentários é o da reação de Sabin-Feldman, 
cujos graus de positividade variaram de um doente para outro ou, num 
mesmo doente, conforme, a evolução da moléstia; às vezes as oscilações da 



reação coincidiram com o tratamento e este aspecto será comentado mais 
adiante. E m um caso ocorreu oscilação de 1:256 a 1:1000 num período de 
10 dias o que, aliado a outros dados clínico-laboratoriais, foi considerado 
significativo para o diagnóstico. Infelizmente, a reação de Sabin-Feldman 
no LCR foi feita apenas em dois pacientes (casos 3 e 8) , com resultado 
negativo. 

Quanto à sintomatologia clínica, é de notar que 4 casos foram agudos 
e os demais crônicos. E m dois dos casos agudos a sintomatologia inicial foi 
representada por febre alta com infartamento ganglionar generalizado, sendo 
que e m u m deles (caso 2) surgiram sinais paleocerebelares e, e m outro 
(caso 4) , hepatomegalia e hemiplegia esquerda flácida por oclusão de artéria 
carótida interna direita. 

Dos outros dois casos, um foi agudo e outro subagudo, e não houve 
manifestações clínicas gerais da toxoplasmose mas tão somente neurológicas: 
em um (caso 7) , ocorreu meningencefalite subaguda de evolução rapida­
mente progressiva até a paralisia respiratória; e m outro (caso 8) , apareceram 
sinais e sintomas de hipertensão intracraniana estabelecida de modo muito 
rápido. Dos 4 casos agudos, três se referiam a crianças de 2, 4 e 6 anos 
de idade. 

Apenas dois pacientes apresentaram comprometimento psíquico (casos 
1 e 5 ) ; em ambos havia acentuado déficit intelectual. Não há síndrome 
psicopatológica específica na toxoplasmose e as manifestações podem se cons­
tituir por sintomas que vão desde as neuróticas leves até as psicóticas 
graves 4 - 7 - 8 . 1 1 . 

Durante a evolução da moléstia dois pacientes apresentaram crises con­
vulsivas generalizadas tipo grande mal (casos 2 e 5 ) . As convulsões podem 
representar as únicas manifestações clínicas da neurotoxoplasmose durante 
anos (caso 5) como assinalaram diversos a u t o r e s 6 . 9 - 1 2 . 

U m dos pacientes, com forma aguda da moléstia (caso 7) apresentou, 
inicialmente, manifestações de tipo meningecefalít ico com reação de Sabin-
Feldman fortemente positiva; coincidindo com o tratamento específico houve 
melhora do quadro clínico, queda rápida e acentuada do grau de positividade 
dessa reação que passou de 1:8000 para 1:16 e quase completa normalização 
liquórica. N o entanto, cerca de 3 meses depois o paciente começou a piorar 
progressivamente, tendo sido localizado processo tumoral na região pontina 
do tronco cerebral. O exame an átomo-patológico feito 6 meses após as 
melhoras iniciais, mostrou existir um glioblastoma multiforme na região 
pontina invandindo as regiões vizinhas inclusive o bulbo; não foram encon­
trados indícios inflamatorios devidos à toxoplasmose. A ausnêcia de pro­
cesso inflamatorio e do toxoplasma não permite o diagnóstico de neurotoxo­
plasmose pregressa neste caso. Entretanto, levando-se e m conta os dados 
clínico laboratoriais e a evolução francamente favorável e coincidente, na 
fase inicial, com o tratamento específico, seria lícito admitir a existência 
da meningencefalite aguda toxoplasmótica pregressa e que teria ocorrido em 
paciente no qual se desenvolveu glioma maligno do tronco cerebral. 



Quase todos os pacientes apresentaram alterações eletrencefalográficas 
sem qualquer especificidade: foram assinaladas tanto disritmias difusas como 
focais e paroxísticas bilaterais síncronas; apenas e m u m caso o EEG foi 
normal (foi realizado apenas um único exame nesse caso) . 

Calcificações intracranianas somente foram detectadas, mediante cra-
niograma, uma vez; na maioria dos casos os craniogramas apresentaram-se 
normais ou com alterações inespecíficas. 

Os exames radiológicos contrastados foram muito úteis, pois puderam 
demonstrar atrofia cerebral, bloqueio e m cisternas da base, hidrocefalia e, 
até, oclusão de grossa artéria no pescoço, tudo possivelmente relacionado à 
toxoplasmose adquirida ou à neurotoxoplasmose ou à ocorrência de outra 
doença. 

Dentre os aspectos de maior interesse relacionados com o tratamento 
salientam-se, no grupo estudado, os efeitos sobre a sintomatologia e o LCR, 
especialmente nos casos agudos, e o comportamento das provas sorológicas 
nos casos tratados e em um dos não tratados (caso 3 ) . S ã o aspectos difíceis 
de serem analisados e que não permitem conclusões definitivas. 

Todos os casos agudos tratados obtiveram resultados bastante favoráveis, 
com melhora acentuada ou remissão completa da sintomatologia clínica e 
liquórica; no entanto, o único caso agudo não tratado também apresentou 
melhora clínica e liquórica, o que confirma a possibilidade de remissão ou 
melhora espontânea da moléstia. 

Dos casos crônicos, apenas um não foi tratado (caso 3 ) ; dois apresenta­
ram melhoras clínicas e liquóricas e dois permaneceram inalterados, sendo 
que o paciente não tratado apresentou piora das alterações do LCR. Estes 
fatos permitem supor que o tratamento exerce influência sobre os distúrbios 
clínicos e sobre as alterações do LCR, principalmente nos casos agudos, em 
que pese o fato de ser possível melhora espontânea. 

As oscilações do grau de positividade da reação de Sabin-Feldman 
durante o tratamento foram variáveis: nos dois casos agudos e m que essa 
reação foi repetida houve negativação em u m e baixa significativa do grau 
de positividade em outro; nos dois casos crônicos houve elevação do grau 
em um e oscilação com moderada redução do grau de positividade em outro. 
N o caso crônico não tratado e que teve piora liquórica, também houve 
elevação do grau de positividade da reação de Sabin-Feldman. 

Por conseguinte, esta reação não apresenta comportamento uniforme na 
fase ulterior ao tratamento específico: nos casos agudos parece haver dimi­
nuição significativa do grau de positividade do teste sorológico, porém nos 
casos crônicos pode haver elevação ou moderada redução daquele grau, 
apesar da ocorrência de melhoras clínica e liquórica. O motivo do qual 
depende este comportamento do teste do corante não está ainda bem escla­
recido 1 . 

Estes fatos são importantes porque a questão concernente à terapêutica 
da toxoplasmose não está completamente resolvida, e m virtude de diversos 
fatores e, sobretudo, por algumas características da própria moléstia. 



R E S U M O 

F o r a m revis tos 62 casos com o diagnóst ico de toxoplasmose, de pac ien tes 
i n t e rnados nas Clínicas Neuro lógica e de Molés t ias infecciosas do Hospi ta l 
da s Clínicas da F a c u l d a d e de Medic ina d a Univers idade de São P a u l o no 
per íodo de 1958 a 1968, t endo sido encon t rados 8 casos com prováve l com­
p r o m e t i m e n t o do s i s t ema nervoso c e n t r a l pela toxoplasmose adquir ida . 

Baseados nesses casos os a u t o r e s f izeram u m es tudo clínico, l abora to ­

r i a l e t e r a p ê u t i c o dessa neuroparas i tose . Fo i sa l i en tada a dificuldade do 

d iagnós t ico de ce r t eza e m v i r t ude das mani fes tações neurológicas s e r em 

var iáve i s e inespecíficas, e a d e m o n s t r a ç ã o do pa ra s i t o se r m u i t o difícil na s 

fo rmas nervosas da toxoplasmose adqui r ida . O diagnóst ico foi admi t ido m e ­

d i an t e os dados clínicos e labora tor ia i s , a ss im como pelos r e su l t ados do 

t r a t a m e n t o específico. D e n t r e os exames de l abora tó r io foi sa l i en tada a 

r eação d e Sab in -Fe ldman , rea l izada no soro sangü íneo de todos os pac ien tes ; 

apenas e m dois casos e s t a r e a ç ã o foi fe i ta no líquido ce fa lo r raqueano ; em 

5 casos a p rova sorológica foi r epe t ida a in te rva los var iáve is de t e m p o ; em 

u m pac i en t e f o r a m rea l i zadas as p rovas de imunofluorescência . T a m b é m 

f o r a m valor izadas , p a r a o diagnóst ico, oscilações s ignif icantes das p rovas 

sorológicas. Foi cons iderada a posi t ividade super ior a 1/1000 como o l imite 

de s e p a r a ç ã o e n t r e os casos de toxoplasmose- infecção e aqueles de toxoplas­

mose-doença. Os aspec tos c l in ico- laborator ia is que f u n d a m e n t a r a m o diag­

nóst ico fo ram comentados e b e m ass im os mé todos t e r apêu t i cos apl icados e 

seus resu l tados . 

S U M M A R Y 

Neurologic aspects of acquired toxoplasmosis. Clinical, laboratorial 
and therapeutic study of eight cases 

A review is made of 62 cases with the diagnosis of toxoplasmosis studied 
in t h e Hosp i t a l das Clínicas da F a c u l d a d e de Medicina d a Univers idade de 
S ã o Pau lo , Brasi l , cover ing a per iod of 10 yea r s (1958-1968), w i th 8 cases 
only of probable acqu i red toxoplasmosis of t h e ne rvous sys tem. 

T h e s e 8 pa t i en t s gave a basis for a clinical, l abora to r i a l a n d t h e r a p e u t i c 
s tudy. I t was emphas ized t h a t i t is a lmos t impossible t o m a k e a defini te 
diagnosis of acqu i red toxoplasmosis of t h e ne rvous s y s t e m because t h e r e 
a r e no specific signs a n d symptoms . On t h e o t h e r hand, t h e p a r a s i t e itself 
is difficult t o d e m o n s t r a t e in a pu re ly neurological disease, because i t is 
se ldom found in t h e cerebrospina l fluid and a b r a i n biopsy is no t a common 
procedure . T h e approx ima t ive diagnosis in t h e cases h e r e r e p o r t e d w a s 
based on t h e clinical p i c tu re in associat ion wi th severa l l abo ra to ry findings, 
specially a posi t ive h igh ant ibody t i t e r of t h e dye- tes t or a Sab in -Fe ldman 
t e s t above 1:100 a n d / o r a n ondu la t ing cour se ; t he r e su l t s of specific t r e a t ­
m e n t w e r e also considered. In al l cases t h e dye- tes t was m a d e in s e r u m 
b u t only in t w o cases i t was m a d e in t h e cerebrospina l fluid. T h e s e r u m 



reac t ions w e r e r epea t ed in 5 cases a n d the immunof luorescen t t e s t was 
real ized in o n e p a t i e n t only. T h e clinical f ea tu res , l abo ra to ry findings, 
t h e r a p e u t i c m e t h o d s and r e su l t s we re discussed. 
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