Toxoplasmosis:
Queé debe saber el
veterinario para
ayudar al meédico

El objetivo de este articulo es
aclarar conceptos y dotar de
bases solidas al profesional
veterinario para que pueda, con
rigor técnico, servir de guia-
consejero al médico en casos de
atencion a embarazadas.
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uando escuchamos la

palabra  Toxoplasmo-

sis, todos la asociamos

al binomio gato-mujer
embarazada. Quien estudia Para-
sitologia y Enfermedades Parasi-
tarias sabe que el gato (o los fe-
linos, Figura 1) eliminan el para-
sito en sus heces y que éstas po-
seen un riesgo zoondtico al igual
que para otros animales, produ-
ciendo principalmente procesos
abortivos o malformaciones fe-
tales.

Elincreible éxito de
Toxoplasma gondiiy su
ciclo biolégico

Toxoplasma gondii es uno de los
agentes infectocontagiosos mads
exitosos en la naturaleza, capaz
de infectar a todas las especies
homeotermas. Fue descubierto
en 1908 como causante de una
epizootia mortal en los roedores
gondi (Ctenodactylus gondi) en Tua-
nez, pero hasta la década de los
70 no se concluyé que los felinos
desemperian el papel de hospeda-
dores definitivos y que contintan
el ciclo al diseminar los ooquistes
del parésito.

Entender el ciclo de vida de T.
gondii es fundamental para escla-
recer a qué se debe su éxito biol6-
gico y el porqué de su alta preva-
lencia a nivel mundial.

El ciclo (Figura 2) se inicia cuan-
do tras la ingestién, por parte del
hospedador definitivo (HD, feli-
nos), de uno o mas quistes parasi-
tarios tisulares (conteniendo bra-
dizoitos) presentes en la muscula-
tura o el sistema nervioso central
de una de sus presas (hospedador
intermediario, HI). En la diges-
tién, los bradizoitos son libera-
dos de los tejidos y dan lugar a la
fase sexual del ciclo en el intesti-
no delgado del HD, produciendo
ooquistes (Figura 3). Los ooquis-

tes son liberados al exterior con
las heces y maduran (esporulan)
cuando las condiciones de hume-
dad relativa y temperatura son
las adecuadas, de tal forma que
adquieren la capacidad infeccio-
sa. Cuando un HI los ingiere, és-
tos inician un nuevo estadio de
taquizoitos, con multiplicacién

Figura 3. . Toxoplasma gondii. (A) Quiste tisular; (B) 00+
quistes en heces felinas.

inespecifica en todos los tejidos
del hospedador. Con la instaura-
cién de la respuesta inmune ce-
lular y humoral los taquizoitos
se acantonan en tejidos inmuno-
légicamente “tranquilos” (mus-
culatura estriada, SNC y retina)
constituyendo quistes con pared
definida y evolucionando a bradi-
zoitos, que serdn infectantes para
un nuevo hospedador carnivoro
(bien HD u HI). Muy en relacién
con lo anterior, podemos enume-
rar unos factores que explican
que T. gondii sea uno de los agen-
tes infecciosos de mayor disper-
sién y frecuencia a nivel mundial:
1) la baja virulencia de las cepas
mads comunes, 2) la via de trans-
misién vertical (congénita), 3) las
diversas fuentes de infeccién (in-

gestién de ooquistes y tejidos), 4) | [HELCHNEAREIEUIIEIENCRNNEREIETEEERE
Toxoplasma gondii
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Figura 2. . Ciclo biolégico de Toxoplasma gondii (cortesia de F.J. Serrano).
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quistes por parte del felino infec-
tado, 5) la resistencia medioam-
biental de los ooquistes, 6) la du-
rabilidad de los quistes acantona-
dos en tejidos del hospedador, 7)
el reducido nivel de respuesta in-
munitaria hacia los quistes tisu-
lares, y 8) el amplisimo rango de
hospedadores susceptibles.

Consecuencias clinicas
Como sucede con otros patdge-
nos, la virulencia de T. gondii de-
pende de la cepa y su genotipo,
y el periodo de incubacién que
puede oscilar entre 3 y 23 dias
post-infeccién (post-exposicién).
De forma general, las manifesta-
ciones clinicas de la Toxoplasmo-
sis en humanos se pueden agru-
par segun afecten a:

a) Individuos inmunocompe-
tentes. Estas infecciones son
asintomadticas entre el 80 y el
90%, pero cuando existen mani-
festaciones clinicas, éstas pueden
ser desde leves (febricula, ma-
lestar general, cefalea, cansan-
cio, linfoadenopatias, etc.) hasta
severas (mialgias, miocarditis o
meningoencefalitis). Los més fre-

cuentes son linfadenopatia cervi-
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cal, acompafiada de dolor de gar-
ganta, pirexia y linfocitosis, que
puede confundirse con una mo-
nonucleosis infecciosa o una sim-
ple gripe, y suele tener una evolu-
cién benigna.

b) Individuos inmunodepri-
midos. Bien por defecto inmu-
nitario o inducido farmacoldgi-
camente, la Toxoplasmosis supo-
ne en estos casos una frecuente y
grave infeccién oportunista con
afeccién neurolégica, de alta in-
cidencia en pacientes con SIDA.
En un ensayo realizado en Espa-
fla en 2011, tras el seguimiento y
estudio de 40 pacientes con To-
xoplasmosis clinica, se confirmé
que el 52,5% estaban inmuno-
deprimidos, comprendiendo un
37,5% de VIH+.

¢) Mujeres embarazadas. La
primoinfeccién en esta fase es,
por lo general, asintomatica, pe-
ro en el 10-20% de las mujeres
aparece linfoadenopatia cervical
posterior, ligero cansancio, febri-
cula y, en algunos casos, artral-
gias. Generalmente es benigna,
pero si el parasito atraviesa la ba-
rrera placentaria e infecta al feto,

puede tener graves consecuencias
para el mismo. Para evitarlo, de-
be hacerse una correcta interpre-
tacién de la respuesta serolégica
en la mujer gestante, basada en
las propuestas de Roberts et al.
(2001), quienes formularon los
protocolos de actuacién tras una
evaluacién multicéntrica a nivel
europeo (ver apartado 3 de este
articulo).

d) Toxoplasmosis congénita.
Suele ser el resultado de una in-
feccioén que adquiere la madre du-
rante la gestacién. La importan-
cia de las manifestaciones clinicas
depende béasicamente de la edad
del feto, de la dosis Infectante, de
la virulencia del parasito (cepa) y
de la resistencia materno-fetal. La
tasa de transmisién se relaciona
con el trimestre de embarazo, es
decir, a medida que avanzan las
semanas de gestacién, se incre-
menta el riesgo de transmision.
Durante el primer trimestre, se
producird en el 6% de los fetos,
un 40% durante el segundo y un
72%, en el tercero. Las conse-
cuencias que T. gondii produce en
el feto varian segun el periodo,
siendo més probables la aparicién
de signos clinicos cuanto maés
temprano ocurra. La clinica pue-
de manifestarse en dos momen-
tos: al nacimiento, con hidrocefa-
lia o microcefalia, calcificaciones
cerebrales, coriorretinitis, linfa-
denitis, neumonitis, erupcién pe-
tequial, hepato-esplenomegalia
e ictericia; o al post-nacimiento
(pueden tardar meses o afos en
presentarse): coriorretinitis, es-
trabismo, nistagmos, convulsio-
nes, retraso psico-motor y sorde-
ra.

e) Toxoplasmosis ocular. La co-
riorretinitis toxoplasmatica suele
ser el resultado de una infeccién
congénita y es una causa frecuen-
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te de uveitis posterior en adultos.
La coriorretinitis adquirida sue-
le ser unilateral, mientras que la
congénita es, por lo general, bila-
teral.

f) T. gondiiy las enfermedades
neuroldgicas. Cada vez es mas
numeroso el ndmero de publi-
caciones que relacionan a T. gon-
dii con enfermedades neuro-psi-
quidtricas, aunque sigue siendo
un aspecto controvertido necesi-
tando de més investigacién. Pa-
rece claro que T. gondii puede in-
ducir cambios en el metabolis-
mo neuronal con efectos sobre la
produccién de dopamina que in-
tervendrian en alteraciones del
comportamiento del hospedador.

Vigilancia de la
Toxoplasmosis en
gestantes en el actual
sistema espainol de salud.
De forma general, la primo-in-
feccién evita una re-infeccién.
La generacién de anticuerpos es-
pecificos (inmunoglobulinas ti-
po G, IgG) establece una inmuni-
dad eficaz (generalmente de por

vida) contra una nueva infeccién
por T. gondii. En tal caso, no hay
riesgo de transmisién congénita
durante el embarazo. Cronoldgi-
camente, cuando T. gondii invade
inespecificamente los tejidos del
hospedador (en forma de taqui-
zoito), en este caso la mujer sana,
la respuesta inmune humoral y
celular se activa, dando lugar en
primera instancia (1 semana) a la
produccién de IgM, la deteccién
de niveles >1,1 Ul/ml es indica-
tivo de infeccién aguda o recien-
te, una vez empiezan a disminuir
los niveles de IgM, comienzan a
aumentar los de IgG (>10 Ul/ml
nivel diagnéstico positivo) (a las
2 semanas), que pueden mante-
nerse altos durante afios. En ca-
sos de deteccién de un nivel alto
de IgG, se recomienda evaluar el
nivel de avidez de la IgG, es decir,
el nivel de madurez de estas in-
munoglobulinas («<30% se consi-
dera proceso agudo, normalmen-
te mantenido hasta los 4 prime-
ros meses de infeccién). Por ello
la interpretacién del nivel y tipo-
logia de los anticuerpos presen-
tes es vital para evitar riesgos in-

Figura 4. Interpretacion de la respuesta seroldgica en la mujer gestante.

necesarios (Figura 4). En general,
la presencia de niveles adecuados
de IgG previo la gestacién permi-
te evitar el riesgo de una segunda
infeccién. En el caso de ausencia
de IgG, las pautas de dieta y me-
didas profilacticas recomendadas
son mds exhaustivas.

El protocolo seguido en Extrema-
dura cuando una mujer comuni-
ca que estd embarazada, seria en
la primera visita obstétrica soli-
citar un andlisis serolégico fren-
te a IgG e IgM, en caso de resul-
tados positivos o dudosos, se po-
dria solicitar un anélisis de con-
firmacién mediante las pruebas
de avidez o por PCR. Si resulta se-
ronegativa, se realizardn nuevas
pruebas en cada trimestre subsi-
guiente de gestacién, y en caso de
resultar en alguno de ellos positi-
va o sospechosa se procede a rea-
lizar las pruebas confirmatorias
indicadas. En las mujeres que se
confirme la infeccién aguda du-
rante el embarazo, se procederia
a realizar un seguimiento del de-
sarrollo embrionario y se valo-
raria por el facultativo la imple-
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mentacién de tratamiento medi-
camentoso.

En casos de seronegatividad fren-
te a T. gondii inicial, se dan a la
embarazada unos consejos sobre
profilaxis (ver seccién 5 de este
articulo) que deberia ser concien-
zudamente aplicados por la ges-
tante y su entorno familiar.

La situacién epidemiolégica en
Espafia, varia entre un 25 y un
50% en funcién de las regiones
y segin el colectivo estudiado,
generalmente la poblacién rural
presenta mayores niveles de se-
roprevalencia que la urbana. Dis-
tintos estudios revelaron que el
nivel de seroprevalencia en mu-
jeres gestantes oscilaba entre el
21% y el 37,4%. En Extremadu-
ra, el nivel de seroprevalencia

28

Medidas generales de profilaxis

Figura 5. La implementacién de

medio es de 17,6% (IgG) y existe
un 3,2% de pacientes con infec-
ciones recientes y agudas (IgM),
siendo éstos méas elevados que los
encontrados en otras dreas de Es-
pana. Puesto que la Toxoplasmo-
sis no es una enfermedad de de-
claracién obligatoria (EDO), por
ello amodo de ejemplo, se explica
que en Extremadura con una po-
blacién de 1 millén de habitantes
y de eminente caricter rural, sélo
existan, entre 2007 y 2008, cua-
tro casos declarados de Toxoplas-
mosis clinica, uno en el Hospital
de Plasencia, y tres en el Hospital
Infanta Cristina de Badajoz, uno
de ellos congénito (Segun Siste-
ma de Informaciéon Microbiols-
gica, SIM). Para los afios 2002 a
2006, segun los datos proceden-
tes del Conjunto Minimo de Da-

adecuadas medidas de profilaxis es fundamental.

tos de Alta Hospitalaria (CMBD)
enviados por el Servicio Extre-
meftio de Salud, se ha constatado
la existencia de 68 casos clinicos
declarados con diferentes pre-
sentaciones: meningoencefalitis
(n=10), conjuntivitis (n=1), co-
riorretinitis (n=7), Toxoplasmo-
sis de otros sitios no especifica-
dos (n=24), Toxoplasmosis dise-
minada multisistémica (n=2), To-
xoplasmosis no especifica (n=17)
y Toxoplasmosis congénita (n=7).
Continuando con el ejemplo ex-
tremefio, segiin la Memoria-In-
forme de la Red de Vigilancia
Epidemiolégica de Extremadura
para el afio 2009, que recoge los
casos de “enfermedad indicati-
va de SIDA”, se comprueba que la
Toxoplasmosis se da en un 6,20%
en hombres y un 3,69% en muje-
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res. Del mismo modo, la tasa de
letalidad asciende al 45% en la
asociacién  SIDA-Toxoplasmosis
cerebral. Es interesante comen-
tar que sélo el 17% de la pobla-
cion extremefia tiene anticuer-
pos contra el parésito, por lo que
el conocimiento de la distribu-
cién del mismo en la naturaleza y
en las carnes de consumo huma-
no es un elemento fundamental
para evitar casos clinicos agudos
y graves.

En casos de sospecha de infeccién
fetal, se realizan amniocentesis y
diagndstico de la presencia de ta-
quizoitos mediante técnicas de
PCR para detectar el ADN del pa-
rasito. La mejor diana diagndsti-
ca por su frecuencia en el genoma
de (hasta 35 copias) es el gen B1.

Mecanismos de
transmision y medidas
eficientes de profilaxis.
Observando el ciclo vital del pa-
rsito, pueden entenderse sus
vias y fuentes de transmisién, asi
como de medidas de profilaxis a
aplicar.

Los mayores factores de riesgo
sefialados en personas asociados
alainfeccién por T. gondii son por
orden de importancia (Figura 5):
1) comer carne poco cocinada, 2)
comer vegetales no lavados, 3)
pobre higiene de manos, 4) tener
contacto con las heces del gato al
limpiar su caja de deposiciones,
6) lavar los cuchillos de cocina

con poca frecuencia antes de cor-
tar otro producto crudo.

Por tanto, cabe preguntarse, ;qué
papel real juega el gato? La dura-
ci6én de la excrecién de ooquistes
suele ser de 1 a 3 semanasy no se
suele repetir, una vez que el ani-
mal se hace inmunocopetente, a
menos que ocurra algin fenéme-
no que produzca inmunodepre-
sién (infecciosa, farmacoldgica,
etc). En este sentido, enferme-
dades felinas como la Panleuco-
penia, Peritonitis Infecciosa Fe-
lina, etc., pueden contribuir a la
expansion de la Toxoplasmosis,
por lo que mantener una buena
profilaxis en nuestros animales
de compafifa resulta fundamen-

tal para la Salud Publica.

La proporcién de gatos que dise-
minan ooquistes en un momen-
to dado, no suele ser muy alta, no
més del 2 % en la mayoria de los
paises. Pero un solo gato disemi-
na millones de ooquistes, capaces
de resistir en el medio ambiente
mas de un afo. Por lo cual, con
unos pocos individuos infecta-
dos, se puede mantener la infec-
ci6én en un drea determinada ex-
tensa. Lo mds normal es que los
gatitos cuando empiezan a cazar,
adquieran la infeccién por inges-
tién de ooquistes tisulares que al-
bergan pequefios pajaros y roedo-
res. Por lo que el papel en la epi-
demiologia de los cachorros es, si
cabe, mas importante que el de
los adultos. Al igual que las opor-

tunidades que tengan para adqui-

rir la infeccién, por lo que el ries-
go serd mayor en gatos de 4reas
rurales que en &reas urbanas y
mis en gatos callejeros o asilves-
trados que en animales que con-
viven en los hogares y cuya ali-
mentacién es a base de piensos y
otros alimentos procesados que
han recibido tratamientos térmi-
cos.

Un claro ejemplo es representado
por el minimo nivel de anticuer-
pos presentes en jabalies (preva-
lencia del 0.9%) de una remota
isla de los EE.UU. donde hay au-
sencia de gatos; hay que recor-
dar que éstos son omnivoros y
tiene la doble via de infeccidn,
bien por ooquistes contaminado
el habiente (agua y pastos), bien
por la ingestién de carnes infec-
tadas. Por tanto, el papel del gato
es fundamental, pero se ha cons-
tatado que la via alimentaria es la
mis frecuente en humanos.

Deben desterrarse mitos como el
riesgo en el consumo de caldos y
zumos envasados puesto que és-
tos han sido pasteurizados o es-
terilizados. Y confirmar la ino-
cuidad de otras pautas, como el
consumo de jamén o embutidos,
puesto que no hay estudios con-
cluyentes de aislamiento de pa-
résitos viables en jamones pero si
la deteccion de ADN de T. gondii
en piezas curadas. La biodisponi-
bilidad de agua, basada en hume-
dad relativa y porcentaje de sal es
fundamental para la viabilidad
de los agentes infecciosos. Este es
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un aspecto muy importante para
laindustria alimentaria en Extre-
madura, y desde aqui demanda-
mos la inversién en investigacién
al respecto por parte de las insti-
tuciones involucradas.

A continuacién se exponen bre-
vemente diversas medidas de
profilaxis y su justificacién cien-
tifico-técnica:

1) Evitar la ingestién de agua no
tratada. Las aguas no suficiente-
mente tratadas han provocado
brotes importantes de Toxoplas-
mosis; el control de los ooquistes
puede conseguirse con gran efi-
cacia mediante métodos de fil-
tracién, no obstante los quimicos
pueden resultar ineficaces debido
a la gran resistencia da cubierta
parasitaria.

2) Las frutas y verduras deben
ser peladas o, en su caso, bien la-
vadas con aguas depuradas an-
tes del consumo. En diversos es-
tudios se ha comprobado que el
consumo de vegetales no lavados
suficientemente puesto que pue-
den vehicular ooquistes de T. gon-
dii, fundamentalmente presentes

30

tras el riego con aguas fecales o
por contaminacién directa con
heces felinas.

3) Los utensilios de cocina, asi co-
mo las tablas de cortar y los pla-
tos, y las manos del manipulador
deben lavarse con agua caliente y
jabon después de que hayan esta-
do en contacto, principalmente
con carne cruda, mariscos y fru-
tas y verduras sin lavar.

4) Debe evitarse el consumo de
carnes crudas o poco cocinadas.
Debe asegurarse el tratamiento
térmico en el interior de la pieza.

En cuanto a los productos carni-

cos crudos curados no existe un

=4 TP .
S P M

pl

"W criterio definido, si bien, de una

forma sencilla, puede evitarse el

“®d peligro mediante la congelacién

de dichos alimentos.

5) Se aconseja evitar el consumo
de moluscos crudos, fundamen-
talmente ostras, mejillones y al-
mejas. Los moluscos filtradores
son susceptibles de acumular oo-
quistes de T. gondii, por lo que en
primer lugar debemos asegurar el
origen adecuado y también que
hayan sido depurados correcta-
mente, y a continuacién, deben
cocerse de tal forma que puedan
eliminarse los pardsitos rema-

| nentes, al igual que otros agentes

(coliformes fecales, etc.).

6) No ingerir leche de cabra no
pasteurizada. La fase aguda de la
Toxoplasmosis se caracteriza por
la multiplicacién rapida del para-
sito (taquizoitos) de forma ines-
pecifica en los tejidos del hospe-
dador. Existe ademds una fase de
parasitemia importante y, como
ocurre en otros procesos infeccio-
sos, se da una eliminacién de los
agentes a través de fluidos y se-
creciones, asi la leche de cabra ha
ocasionado brotes humanos de
considerable importancia. Hasta
el momento, no existe constancia
de la deteccion de T. gondii en le-
che de otras especies, sin embar-
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go, se aconseja el adecuado tra-
tamiento térmico (al menos pas-
teurizacién, UHT, esterilizacién,
etc.) que permitird el control de
otros peligros microbiolégicos.

7) Debe enterrarse o eliminarse
adecuadamente los restos y des-
pojos de animales sacrificados
en mataderos y de reses de caza.
Una forma de control de parasi-
tos es la ruptura de los ciclos bio-
l6gicos-epidemioldgicos, en el ca-
so de T. gondii podemos evitar la
propagacion en el ecosistema evi-
tandose la ingestion de dichos te-
jidos por felinos domésticos y sal-
vajes. Ademds, no es despreciable
el papel carrofiero de los omni-
voros suinos, a destacar el jabali, y
también el cerdo de produccién ex-
tensiva, quienes pueden infectarse
y ser portadores de bradizoitos en
su musculatura.

8) Las mujeres embarazadas y las
personas inmunodeprimidas de-
ben usar guantes cuando realicen
trabajos de jardineria. Esta indi-
cado, sobre todo cuando proce-
dan a la manipulacién de tierra
o arena debido a la posible pre-
sencia de contaminacién con he-
ces de gato. Igualmente, tras los
trabajos, deben lavarse adecuada-
mente las manos.

9) Manipulacién adecuada de los
areneros y cajas de excremen-
tos de los gatos. Deben cubrirse
cuando no estén en uso, ya que
los ooquistes esporulados son al-
tamente infecciosos, ademaés, si
es posible, las mujeres embara-
zadas y las personas inmunode-
primidas deben evitar el cambio
(que debe ser diario, ya que los
ooquistes requieren al menos 1
dia para esporular) y la limpieza

de los mismos.

10) Se aconseja mantener a los

gatos a la cocina.

gatos controlados dentro de ca-

sa y no adoptar gatos callejeros.
Especialmente esta aconsejado al
sector poblacional anterior. Los
gatos deben ser alimentados sé6lo
con enlatados (pasterizados o es-
terilizados) o comida seca comer-
cial (piensos), o bien con alimen-
tos de mesa bien cocidos; no se les
debe dar restos de carne cruda o
poco cocida, en la que pudieran
permanecer los parésitos viables.
Evitar, en lo posible, el acceso de

11) Debe incidirse en la educa-
cién para la salud en las muje-
res en edad fértil y personas in-
munodeprimidas. Debe incluirse
informacién sobre las formas de
transmisiéon y prevenciéon de T.
gondii. En la primera visita prena-
tal, los médicos deben aconsejar
a las mujeres embarazadas sobre
higiene de los alimentos y evitar
la exposicién a heces de felinos.

12) Finalmente, la industria car-
nica debe continuar sus esfuer-
zos para reducir la presencia de T.
gondii en la carne y los productos

cérnicos. Para ello deben imple-
mentar las buenas practicas de
produccién, tales como mante-
nimiento de los gatos y roedores
fuera de las 4reas de produccién
de alimentos de origen animal y
el uso de fuentes de agua tratada

en para el consumo animal.

Conclusién

La Toxoplasmosis es una zoono-
sis que debe tenerse en cuenta
en los planes de salud, la impor-
tancia de la profilaxis es vital en
mujeres gestantes, en casos de in-
munosupresién o en menores. La
implantacién de medidas eficaces
de profilaxis en momentos criti-
cos permite reducir el riesgo a ni-
veles bajo control. En todo ello es
fundamental la implementacién
de medidas de educacién para
la salud entre los consumidores
y los manipuladores de alimen-
tos. El veterinario, como cono-
cedor de Toxoplasma gondii debe
orientar a otros profesionales in-
cluidos los del ambito de la salud
publica que participan de mane-
ra coordinada en su salvaguarda.
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