TRATAMIENTO DE LA TOXOPLASMOSIS, OBSERVACIONES
EN 112 PACIENTES

Francisco Biagi *

En los dltimos 5 anos hemos tratado 112 casos de toxoplasmosis. La mayor parte presentaba abor-
tos o coriorretinitis; algunos presentaban meningo-encefalitis, miocarditis y otras formas. Ocho por
ciento de los pacientes presentaban dos cuadros anatomoclinicos de toxoplasmosis.

Se administré en forma alterna pirimetamina, sulfametopirazina o espiramicina durante perfodos
prolongados, practicando reaccién de Sabin y Feldman cada tres meses. La meta es negativizar la prue-

ba serolbgica, la cual generalmente logramos.

Clinicamente se aprecia curacién al observar la desaparicién de los fenémenos inflamatorios en el
fondo del ojo, la desaparicién de adenopatias u otros signos clinicos, 6 el desarrollo de embarazos
normales con productos normales en mujeres abortadoras.

Considerando los graves problemas que hemos visto en hijos de madres con toxoplasmosis, preferi-

mos tratar a éstas antes de nuevos embarazos.

INTRODUCCION

Hace 27 afios realizamos, por primera vez
em México, un estudio intencionado para bus-
car toxoplasmosis y comenzar a documentar
su prevalencia’. En aquella ocasién encontra-
mos que en el puerto de Tampico, de acuerdo
con la intradermoreaccién que detecta a las
personas que sufrieron en algin momento pre-
vio la infeccibn por Toxoplasma, el 66 por
ciento de la poblacién mayor de 20 afios ha-
bfa adquirido la infeccion por este protozoa-
rio.

Diversos estudios de Roch, de Varela y de
nosotros mismos> han documentado que ésta
es frecuente el la Republica Mexicana, no sélo
en el hombre, sino también en los animales
domésticos.

Apesar de las evidencias epidemiol6gicas
acumuladas, el diagnostico de casos clinicos
activos se confirma de manera esporadica.
Siempre hemos creido que esto se debe a dos
razones:

1. Muchos médicos no estdn debidamente
informados o no tienen presente el posible

diagnéstico de toxoplasmosis durante su
ejericio profesional; quizd les ocurre que, al
considerarla como una parasitosis poco co-
mdn, toman en cuenta otros posibles diagnos-
ticos ante sus pacientes.

2. Es muy contados servicios médicos se
practica alguna prueba inmunolégica de diag-
néstico de toxoplasmosis, lo cual hace que
muchas veces, ain cuando el médico piense en
ella, no tenga la possibilidad concreta de con-
firmar su diagnéstico; esto, en parte, se debe a
que las pruebas son costosas, tienen poca de-
manda e implican dificultades técnicas.

En los Gltimos cuatro afos, hemos atendi-
do 112 pacientes y es nuestro deseo relatar
algunas de las observaciones que nos parecen
de mayor interés médico, recogidas a lo largo
de esta experiencia.

TIPOS ANATOMOCLINICOS

La toxoplasmosis suele ser asintomatica, es-
pecialmente en los adultos, pero puede origi-
nar los siguientes cuadros anatomoclinicos:
aborto, coriorretinitis, meningoencefalitis,
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miocarditis, fiebre eruptiva, fiebre ganglionar
y otros menos comunes.

Generalmente los pacientes presentan uno
de estos cuadros, sin embargo, el 8 por ciento
present6 dos tipos anatomoclinicos, por ejem-
plo miocarditis y fiebre ganglionar, coriorreti-
nitis y abortos, fiebre eruptiva y coriorretini-
tis, etc. Esta doble presentacion de la toxo-
plasmosis debe ser tenida en cuenta cuando se
hace la historia clinica.

ABORTO

Hasta el momento de hacer la tabulacion
del presente trabajo, habiamos tenido ocasi6n
de atender 49 mujeres que habian presentado
desde uno hasta cuatro abortos previos. En
estas pacientes encontramos reaccion de Sabin
y Feldman (RSF) positiva a titulos de 1:16 0
mayores, generalmente de 1:256. En estas pa-
cientes se hicieron los estudios pertinentes pa-
ra descartar otras causas de aborto, por ejem-
plo, curva de tolerancia a la glucosa, pruebas
de T3, T, y otras determinaciones hormona-
les, reacciones febriles, etc. Todas ellas presen-
taban el habito de comer carne poco cocida o
bien la convivencia estrecha con gatos.

Ante el criterio senalado se planted la pos-
sibilidad diagnostica de toxoplasmosis vy se es-
tablecié la siguiente conducta terapéutica: a)
comer carne bien cocida y eliminar la relacion
con gatos, b) evitar embarazos, c) tomar qui-
mioterapia contra Toxoplasma.

La duracion del tratamiento necesario para
lograr negativizar la RSF raras veces fue de 3
meses; la mayor parte de las veces fue de 9 a
12 meses; algunos casos requirieron hasta 2
anos de manejo terapéutico.

Al negativizarse la RSF se autoriz6 el em-
barazo vy a la fecha, hemos logrado ance emba-
razos que produjeron hijos normales y libres
de toxoplasmosis. Al nacimiento se practicd
en los nifios, y simuitdneamente en sus ma-
dres, la RSF y una determinacion de IgM: con-
sideramos que los hijos estaban libres de toxo-
plasmosis porque la RSF fué negativa y la IgM
se encontraba en valores normales.

En algunas pacientes se ha repetido la RSF
posteriormente, también con resultados nega-
tivos; en otras se ha observado recaida serold-
gica.

Contrastando con la situaciéon antes plan-
teada, tuvimos el caso de una madre con toxo-
plasmosis asintomética, en el que con-
firmamos el diagnostico de toxoplasmosis neo-
natal con severas lesiones retinianas en su pri-
mer hijo, a los 9 meses de edad. Teniendo la

madre RSF 1:256, y al haber tenido un hijo
con toxoplasmosis neonatal, indicamos trata-
miento a la madre, asi como evitar embarazo.
Esta paciente no siguié las indicaciones y
aproximadamente un afio despues vino a con-
sulta con su segundo producto, una nifia de 15
dias de edad. Al practicar las pruebas de diag-
nostico, encontramos que la madre con-
tinuaba con su RSF a titulo de 1:256 y la
recién nacida presentaba la misma prueba al
mismo titulo, asi como la IgM elevada; la niha
no tenfa signos de actividad clinica de la toxo-
plasmosis y fue puesta bajo tratamiento en
forma inmediata.

El caso antes relatado es extremadamente
interesante, pues demuestra que la transmisién
transplacentaria de la toxoplasmosis puede
ocurrir en dos embarazos consecutivos; ain
cuando esta observacién pudiera no tener va-
lor estadistico, sefala un hecho importante;
ante la gravedad de la toxoplasmosis neonatal,
nosotros preferimos aconsejar a nuestras pa-
cientes el tratamiento completo antes de aven-
turarse a un nuevo embarazo. Cierto que un
embarazo en una mujer con toxoplasmosis
asintomética pudiera evolucionar normalmen-
te en el 50 por ciento de los casos? y también
es cierto que la toxoplasmosis adquirida por
via transplacentaria no siempre causa proble-
mas graves; sin embargo, para mis pacientes
prefiero la mejor protecibn contra el ries-
go de continuar teniendo abortos o de tener
un hijo hidrocéfalo o con retraso mental.

Seis por ciento de las mujeres que presenta-
ban abortos en relacidon a la toxoplasmosis
también presentaban coriorretinitis; por este
motivo, el examen cuidadoso del fondo del -
ojo, previa dilatacion de la pupila, realizado

por oftalmélogo experto, debe ser un estudio :

rutinario en toda mujer que presenta abortos.
Entre otras cosas, esto permite evitar un dafno
retiniano mayor al establecerse el diagnéstico
oportunamente, cabe seflalar que estas muje-
res vinieron a consulta pur motivo de sus abor-
tos y ain no habian notado sintomatologia
referente a su problema ocular.

CORIORRETINITIS

Hemos visto 47 casos con coriorretinitis. El
criterio de diagnOstico consiste en haber
observado en el fondo del ojo las lesiones in-
flamatorias y cicatriciales bien conocidas, con
acOmulos de pigmento, y tener RSF positiva.
En muchos de estos pacientes, ademés confir-
mamos la negatividad de las reacciones febri-
les, la reaccion de fijacion de complemento
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para histoplasmosis, VDRL, asi como ausencia
de indicadores clinicos de tuberculosis y onco-
cercosis. También en este caso, practicamente
todos los pacientes sefialaban antecedentes de
comer carne insuficientemente cocida o de re-
lacién cercana con gatos.

De los 47 casos de coriorretinitis atendidos,
cuatro presentaban ademds abortos, uno, me~”
ningoencefalitis, dos, adenopatias de evolu-
cién crénica, y en otro paciente, al hacer in-
terrogatorio cuidadoso encontramos que ha-
bia sufrido una fiebre eruptiva pocas semanas
antes de iniciar su padecimiento ocular.

Algunos de estos casos de coriorretinitis
fueron encontrados al hacer un exdmen de
fondo de ojo y antes de que presentaran sinto-
matologia ocular; en estos se trataba general-
mente de lesiones pequeiias y sobre todo, peri-
féricas. Las lesiones periféricas a veces han
pasado inadvertidas al exdmen endoscopico
practicado por algunos oftalmélogos, lo cual
nos hace enfatizar la importancia de que este
exdmen debe hacerse con especial cuidado.

La mayor parte de estos pacientes vinieron
referidos por algiin oftatmélogo quien nos en-
comendaba conducir la quimioterapia de la to-
xoplasmosis. Pocas lesiones eran de gran ta-
mafo y en estas pacientes el grado de afeccioén
de la funcién visual era considerable.

Es interesante recordar el caso de un nifio
que desde los tres meses de edad presentd es-
trabismo, pero a pesar de la insistencia del pa-
dre, el pediatra no le di6 importancia al pro-
blema; un oftalmélogo consultado a los 6 me-
ses de edad del nifio, tampoco le di6 impor-
tancia al problema del estrabismo ni practicd
examen de fondo de ojo; cuando otro oftal-
mdblogo fue consultado a los 9 meses de edad,
éste encontrd sendas lesiones en ambas zonas
centrales del fondo de ojo. Aln cuando el trata-
miento logrd controlar la parasitosis, las lesio-
nes retinianas eran ya suficientemente grandes
para que a los 4 afios de edad el nifio se encon-
trara impossibilitado para leer y tuviera que
caminar tocando los objetos de la estancia,
pues sdlo percibia imégenes en la parte perifé-
rica de su campo visual. Si el diagnéstico se
hubiera establecido al tercer mes de edad el
dafio de la funcién visual hubiera sido menor.

Otro caso que nos parece interesante es el
de una joven, que a pesar de haber sido trata-
da durante 5 afos, cuando nos fue remitida a
consulta aiin tenia lesiones activas de toxo-
plasmosis; esto ilustra que esta parasitosis pue-
de evolucionar durante varios afios mantenien-
do su actividad inflamatoria, e incrementando

la destruccién tisular. Esta paciente recibié un
tratamiento adecuado al cabo del cual se logré
controlar la parasitosis; posteriormente con-
trajo matrimonio y ha tenido dos hijos sanos,
libres de la infeccion.

También digno de mencion es el caso de
otra mujer joven que sufrié una coriorretinitis
de evolucién aguda, de modo que en 72 horas
observd una muy marcada disminucion de su
capacidad visual; el oftalmélogo encontré am-
plias lesiones inflamatorias en ausencia de des-
truccion coriorretiniana. El uso de esteroides
fue muy favorable en las semanas iniciales del
tratamiento.

MENINGOENCEFALITIS

Hemos tenido ocasidn de ver ocho casos de
meningoencefalitis. Todos ellos han sido en re-
cién nacidos; seis han terminado con la defun-
cion. En dos ha habido sobrevida, observando-
se un marcado retraso psicomotor y se supone
que habran de presentar un retraso mental
considerable. Uno de estos presentaba ademés
corigrretinitis. En todos los casos ha habido
un gran sufrimiento psicosocial en la familia.

OTROS CUADROS ANATOMOCLINICOS

De los dos casos de miocarditis en relacién
con Toxoplasma que hemos tenido ocasion de
ver, uno de ellos presentaba ademés adenopa-
tias cronicas. En los dos pacientes, ademas del
diagnéstico de miocarditis hecho por un car-
di6dlogo, se presentaba RSF positiva, asi como
negatividad ante la buasqueda de padeci-
mientos tales como enfermedad de Chagas,
difteria y otros. No habia indicacién clinica
de otros padecimientos asociados; |lamaba la
atencion que la cardiomegalia era importante
y en cambio no habfa signos marcados de in-
suficiencia cardiaca. El tratamiento de la toxo-
plasmosis logré remision de la prueba serolégi-
ca, de la cardiomegalia y de otros datos de
miocarditis.

Dos pacientes han presentado fiebre erupti-
va con RSF positiva y negatividad de otras
posibilidades de diagnéstico. En uno de estos
dos se desarrollé coriorretinitis posteriormen-
te.

Cinco personas del sexo femenino, siendo
asintomaéticas, resultaron con RSF positiva en-
tre 1:16 y 1:256 al hacerse la prueba antes de
contraer matrimonio. Considerando la casuis-
tica que hemos tenido oportunidad de atender
personalmente, asi como el hecho evidente de
que una toxoplasmosis no tratada puede cau-
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sar secuelas graves, como son el retraso mental
y la ceguera, ante la consulta hecha por estas
pacientes, preferimos sugerir un tratamiento y
diferir el primer embarazo hasta algunos meses
despues, cuando la toxoplasmosis estuviera
controlada.

ESQUEMAS TERAPEUTICOS EMPLEADOS

En~orma aiterna empleamos los tres medi-
camentos conocidos, a las siguientes dosis:

pirimetamina, 25mg cada 48 horas
espiramicina, 500mg cada 8 horas
sulfametopirazina, 2g cada 8 dias

Los tratamientos se realizan durante varios
meses. Después de revisar nuestra casufstica
ain no logramos reunir namero suficiente
para concluir en forma firme sobre cual esque-
ma terapéutico pudiera ser més efectivo. Sin
embargo, siempre hemos logrado hacer desa-
parecer la evidencia clinica de actividad de la
toxoplasmosis (por ejemplo, las zonas de infla-
macién en la periferia de una coriorretinitis,
las adenopatias o el aborto) practicamente
siempre logramos negativizar las pruebas sero-
légicas o abatirlas a titulo de 1:4. Unos cuan-
tos pacientes se matienen serolégicamente po-
sitivos a titulos mayores sin responder aparen-
temente a la medicacion; en estos casos po-
driamos dudar acerca de la regularidad de la
toma del medicamento, pues es muy interes-
sante hacer notar que los enfermos con mejor
nivel cultural y mejor educacion médica lo-
gran mejores resultados, y esto aparentemente
estd relacionado con la buena conciencia que
estos pacientes desarrollan en relacién a su
problema y la buena colaboracién que nos
prestan al seguir puntualmente su tratamiento,
asi como las revisiones de control.

Hasta la fecha no hemos tenido que lamen-
tar reacciones secundarias serias que nos desa-
nimen en nuestra conducta terapéutica.

En las mujeres embarazadas, cuando por la
vigilancia que mantenemos se llega a constatar
una recaida serolégica, o bien cuando vienen a
consulta ya embarazadas y con RSF positiva,
empleamos espiramicina. Al igual que otros
autores, hemos encontrado que este medica-
mento no causa problemas ni al enbarazo ni al
producto?.

RESPUESTA SEROLOGICA AL
TRATAMIENTO

Casi todos los pacientes que siguen el trata-
miento indicado llegan a negativizar sus prue-

bas seroldgicas en un lapso que oscila entre 3
y 18 meses u ocasionalmente algo més de
tiempo.

Durante el tratamiento, aproximadamente

-la mitad de los casos muestran ascensos y des-

censos alternos en-el titulo de la RSF, pero
con tendencia descendente.

M4s o menos la tercera parte de los pacien-
tes que llegan a tener reacciones negativas,
vuelven a positivizarse algunos meses despues,
pero generalmente con titulos bajos; éstos res-
ponden mas rapidamente a un nuevo trata-
miento.

Otros autores dicen no obtener negativiza- |
cién serolbgica pero siempre han empleado
tratamiento de corta duracién,

CONSIDERACIONES FINALES

Los medicamentos contra la toxoplasmosis
aparentemente no atraviesan la pared del pseu-
doquiste y por ello la desaparicion de la infec-
cién no se logra con rapidez, pero si se mantie-
ne la administracién de los fdrmacos se evita la
diseminacion de los parisitos, que al parecer
finalmente desaparecem..

Considerando que la toxoplasmosis pocas
veces causa problemas graves, se pudiera creer
poco riesgoso jugar al azar, puesto que es evi-
dente que a pocas personas les toca la situa-.
cioén de sufrir consecuencias significativas.

Nosotros pensamos que las secuelas de esta
enfermedad son lo suficientemente graves para
no exponer a nuestros pacientes a ese riesgo,
aun cuando sean poco probables; si yo fuera el

‘paciente, escogeria la alternativa de tomar e}
tratamiento en vez de jugar al azar.

Si el tratamiento es conducido y vigilado
adecuadamente, no entraiia riesgos importan
tes. Cierto que se nos han referido pacientes
que habian desarrollado osteoporosis consecu-
tiva a una prolongada e innecessaria adminis-
tracion de esteroides como tratamiento de la f
toxoplasmosis; también hemos visto pacientes
con depreciones medulares relacionadas con
dosis elevadas de pirimetamina. Los medica-
mentos NO son inocuos, pero su manejo cuida-
doso evidentemente puede evitar problemas.

Por otro lado, para nosotros es significativo
recordar a la paciente que habiendo tenidoun
hijo con toxoplasmosis no tomé tratamiento,
y después tuvo un segundo hijo con toxoplas- |
mosis, en comparacién con las otras pacientes
que habiendo tenido abortos o coriorretinitis
toxoplasmésica, recibieron tratamiento ade-
cuado y después tuvieron hijos sanos.
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SUMMARY

Along the last five years we have treated
112 cases of toxoplasmosis. The majority of
them had abortion or corioretinitis; a few had
meningo-encephalities, miocarditis or other
forms: 8% of the patients had two anatomocli-
nical pictures at the same time.

The patients received pyrimethamine, sul-
phametopyrazine, or spiromycine on alternat-
ing periods for several months. A Sabin and

- Feldman test was repeated every three months.
The target was obtaining negative serology,
this was accomplished on the majority of the
cases.

From the clinical stand point cure was sup-
ported by disapearance of inflamatory find-
ings on the fundus, disappearing of adenopa-
thy or other signs, as for the achievement of
normal pregnancies with normal children in
women with repeated abortion.

Taking into account the serious secuelae
that we have seen on children from mothers
with toxoplasmosis, we prefer to treat the
women before new pregnancies.
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