REVISION DE TEMAS

SOBRE LA EPIDEMIOLOGIA DE LA TEXOPLASMOSIS
por

CorpERO DEL CAMPILLO, J. *

1. INTRODUCCION

La toxoplasmosis es un problema de cuya magnitud puede dar
una idea la produccién bibliografica que, en diversos afos, ha sido
analizada por Stm y col. (1963), Jacoss (1967), McCurLoucH (1968),

\ GaLuzo (1970) y, de un modo exhaustivo, hasta 1967 por JIRA y K0ZOJED

~ (1970). jLa obra de estos dos ultimos autores comprende dos volume-
nes y recoge 8.000 trabajos de todo el mundo! Merecen mencién tam-
bién los trabajos de FReENKEL (1970, 1971), TEJERINA Ravcapa (1970),
Sanz MarTIN (1972) y Pumarora (1972).

9. POSICION SISTEMATICA DE Toxoplasma gondii

Toxoplasma gondii NIcoLLE y MaNcEAUX, 1908, sobre cuyo descu-
brimiento se han dado recientemente detalles curiosos (NICOLLE, 1972),
fue hallado en una epizootia de Ctenodactylus gondi ParvLas, 1778
(Rodentia, Octodontidae), en la actual Republica de Ttnez y, casi si-
multdneamente, en el conejo doméstico, en Brasil (SPLENDORE, 1908).
Después de haber vasado por los diversos cajones de sastre que los

~ taxénomos ocultan ptudicamente bajo la expresion incertae sedis, el

. descubrimiento de su ciclo biolégico, asi como los estudios realizados

~ al microscopio electrénico, han permitido conocer mejor su naturale-

- za y fijar sus afinidades, al menos con un nivel de precisién satisfac-
torio.

* Catedratico de la Facultad de Veterinaria. Ledn,
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tinales (higado, bazo, ganglios mesentéricos ete.) y el valor infectan-
te de estos estadios, cuya aplicacion a los felinos determina un perio-
do de prepatencia mas breve que el conseguido mediante administra-
cion oral de ooquistes esporulados. Es decir, algo igualmente demos-
trado para T. gondii. La diferencia estriba en la ausencia de los mo-
dos de multiplicacion tipicos de T. gondii y la falta de formaciones
parasitarias en musculos, pulmones y sistema nervioso central. ROE-
vER-BoNNET (1972), preguntandose sobre los puntos oscuros del ciclo
de T. gondii, llega a sefialar la posibilidad de que, en algunos casos,
los ooquistes hallados correspondan realmente a isosporas latentes en
el intestino, activadas experimentalmente. Nos parece excesiva espe-
culacién, pues no pocos ensayos s€ han llevado a cabo con gatitos li-
bres de agentes patogenos especificos.

Igualmente interesante es la relacion entre Toxoplasma, Sarco-
cystis y Besnoitia spp. Por lo pronto, las formas musculares de los sar-
¢osporidios tienen estructura muy similar a las semejantes de los to-
xoplasmas. Por otro lado, VETTERLING Y col. (1972) afirman haber con-
seguido la formacion de ooquistes de tipo coccidiano en histocultivos,
en tanto que HEYDORN y ROMMEL (1972) demuestran que S. fusiformis,
del ganado vacuno, puede completar su ciclo en gatos, con la forma-
cién de ooquistes, que aparecen en las deyecciones. S. tenella, de la
oveja, evoluciona igualmente en el gato y S. fusiformis viene conside-
réndose como una fase de reposo de Isospora hominis (RAILLIET ¥
Lucer, 1891).

El problema de la relacién con Besnoitia spp., planteado por Sto-
NE y MANWELL (1969), se basa en las analogias descubiertas pro la mi-
croscopia electronica y en el resultado de sus experiencias de infec-
cién experimental de poiquilotermos con T. gondii. Las unicas dispa-
ridades recaen en la distinta estructura de quistes y pseudoquistes,
asi como en las diferencias serolégicas, que estos autores consideran
suficientemente grandes. Sin embargo, LUNDE ¥ Jacoss (1965) halla-
ron relaciones antigénicas entre T. gondii y Besnoitia jellisone, ob-
servando que la prueba de SFT puede emplearse en ambos casos
y que pueden obtenerse reacciones cruzadas, si bien los titulos mas
altos corresponden a los antigenos homologos. Pero, no cabe duda,
hay relacién, aunque experimentalmente no se haya comprobado la
inmunidad cruzada.

Las relaciones con Toxoplasma microti se han resuelto renom-
brando el parasito Frenkellia mieroti, con lo que se elevan al plano
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taxonémico las diferencias biolégicas, entre las cuales una de las
mas destacadas es el estenoxenismo de esta especie, restringida a ra-
tones de la subfamilia Microtinae, en tanto que T. gondii se caracte-
riza por su eurixenismo (JELLISON, 1971).

En consecuencia, puede optarse por mantener la tesis de LEVINE
(op. cit.), con la clase Sporozoa LEUCKART, 1879 y las subclases Toxo-
plasmia Brocca, 1957, y Coccidia LEUCKART, 1879 separadas. O bien
seguir la propuesta de FRENKEL y col. (1970) quienes incluyen el gé-
nero Toxoplasma en el Orden Coccidia, sub-orden Eimeriina, propo-
niendo la definiciéon del mismo:

Ooquistes con dos esporocistos y cuatro esporozoitos
cada uno de ellos, que se desarrollan fuera del organismo
del gato, en el medio ambiente. Trofozoitos que se multi-
plican por endodiogenia en muchos tipos de células, dan-
do lugar a la formacion de quistes, con numerosos mero-
zoitos desnudos, principalmente en cerebro y musculos.
Facultativamente heteroxenos en muchos mamiferos y
aves, en los que solamente se ha observado el ciclo extra-
intestinal.

Personalmente, preferimos atenernos a esta definicién, aunque,
en cuanto a la clasificacién, acaso sea preferible la propuesta de
ScHOLTYSECK y MEHLHORN (1970), quienes admiten a nivel de sub-cla-
se los Coccidia LruckarT, 1879, dividiéndolos en los 6rdenes Proto-
coccida CuEeissin, 1956, Endodyococcida ScHOLTYSECK, 1970 (con las
familias Sarcocystidae LevinNg, 1961 y Toxoplasmatidea LevINE, 1961)
y Eucoccida LEGER y DuBoscq, 1910.

3. HOSPEDADORES

De acuerdo con eriterios parasitolégicos, hemos de separar dos
grupos: uno, con los hospedadores definitivos, en los cuales se reali-
za la reproduccion sexual (gametogonia), con formacién de ooquistes.
Otro, formado por el resto de los animales, en los cuales el parésito
se reproduce asexualmente, sin llegar a formar otras estructuras fi-
nales que los quistes.
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3.1. Hospedadores definitivos

Hasta el momento presente, solamente se consideran como ta-
les diversos representantes de la familia Felidae (Orden Carnivora,
Sub-orden Fissipedia), pues los ensayos encaminados a lograr la for-
macién de ooquistes en otros muchas especies no han tenido resul-
tado (FRENKEL y col., 1970 ; Garuzo, 1970 ; WavLLacg, 1970a; WEILAND
y Kunn, 1970; JaNITSCHKE, 1971; KUHN, 1972; Kunn y col. 1972;
MiLLEr y col. 1972).

El primer hospedador definitivo descubierto fue el gato, y el mé-
rito de este descubrimiento corresponde a HUTCHISON (1965), que in-
vestigaba la existencia de una forma infectante en las deyecciones del
felino. Al principio, admitid erréneamente que el protozoo podia ser
vehiculado por los huevos de un nematodo muy frecuente entre los
gatos, Toxocara cati (Ascaridata), pero pronto se descubri6 la exis-
tencia de ooquistes de apariencia similar a los de Isospora spp. (HUT-
cHIsSON y Work, 1969; WORK y Hurcuison, 1969). Smm y col. (1969
cit. por HUTCHISON ¥y col. 1970) comprobaron el caracter coccidiano
del agente y su esporulacion, por lo que optaron por acomodar la
terminologia a la empleada para describir estos protozoos) En este
mismo contexto han de citarse los trabajos de DuUBEY (1968), FREN-
KEL y col (1970), DUBEY ¥ col. (1970) y HUTCHISON ¥ col. 1970). Tam-
bién observaron ooquistes con aspecto de isosporas, en las deyec-
ciones del gato, KUHN y WEILAND (1969), aunque no relacionaron su
presencia con ningtin papel en el ciclo biolégico, preocupados ¢omo
estaba por confirmar el papel de T. cati en la difusién de la toxo-
plasmosis.

A estos descubrimientos se unieron los de WaLLace (1970a
1971a), quién hall6 ooquistes en gatos silvestres en la isla de Oahu
(Hawaii), con lo cual confirmé el papel central del felino en la toxo-
plasmosis y, de otra parte, la circulacion natural de T. gondii a par-
tir de los ooquistes del gato. Con posterioridad, se han publicado nu-
merosos resultados de trabajo encaminados a investigar el ciclo in-
traorganico, a los que nos referiremos mas adelante, y ultraestruc-
tura del parasito.

Identificado el gato como hospedador definitivo, se han progra-
mado investigaciones a fin de determinar otros seres en los cuales
pudiera completar también su ciclo sexual. FRENKEL (1970) demostro
que puede cumplirse la gametogonia en el lince, y yaguarundi y el
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ocelote o leopardo. Mas tarde, JANITSCHKE y WEeRNER (1972) incluye-
ron en la lista a Felis bengalensis y MILLER y col. (1972) a Felis con-
color y Lynx rufus.

A las vista de los hallazgos presentes, cabe afirmar que, de las
siete familias del Orden Carnivora, con sus 101 géneros, solamente
se ha completado el ciclo biolégico en miembros de la familia Feli-
dae, y de los 26 géneros con que cuenta ésta, con 36 especies en to-
tal, inicamente los representantes de dos géneros y exclusivamen-
te en siete especies se ha llegado a la formacién de ooquistes. A pe-
sar de la proximidad filogenética de la familia Viverridae, en nin-
guno de sus miembros se ha conseguido experimentalmente cerrar
el ciclo. En resumen, los hospedadores definitivos de T. gondii, hasta

ahora, son:

Felis catus / Felis domestica
Felis yagouaroundi ( Herpailurus)
Felis pardalis (Leopardus)

Felis bengalensis (Prionailurus)
Felis concolor

Lynx lynx

Lynx rufus

3.2. Hospedadores intermediarios.

La lista de hospedadores en los que puede multiplicarse T. gon-
dii, sin llegar a formar ooquistes, es impresionante (KALJARIN,
1970). Pertenecen a las mas variadas agrupaciones taxonomicas y
su papel en la epidemiologia es tan diverso como su oposicién sis-
temética. Por otro lado, los métodos diagnésticos empleados tam-
bién difieren considerablemente, no sélo en cuanto a los fundamen-
tos de 1os mismos, sino respecto a la metddica seguida. De ello re-
sulta que, para conocer la importancia de la toxoplasmosis en las
distintas especies, se requiere un analisis critico de los resultados
de las encuestas, en el cual se valoren, entre otras, las siguientes
circunstancias:

a) Método de diagnostico.

b) Convivencia con otras especies.

¢) Situacién geografica.

d) Existencia de toxoplasmosis espontdnea y sus repercu-
siones clinicas en la especie problema.
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La mayoria de las encuestas se han realizado mediante investi-
gaciéon serologica (SFT, FC, IF, HA ete.) o alérgica (toxoplasmina).
Entre todas las técnicas seguidas, la prueba de SFT sigue conside-
randose como una de las mejores, 0 la mejor, particularmente tras
haberse superado algunas dificultades técnicas para su realizacion en
serie. Es la mas sensible, y mas temprana que la FC. La HA tiene
la ventaja de poner de manifiesto otro sistema de anticuerpos, de
manera que resulta complementaria de la SFT, pero tiene menos va-
lor en epidemiologia. La IF identifica el mismo tipo de anticuerpos
que la SFT, pero ofrece muchas facilidades para su realizacién (con
sangre desecada, sobre papel de filtro, envio a distancia, eliminacién
de la exigencia de la asepsia, etcétera). Los anticuerpos fijadores del
complemento aparecen mas tarde que los responsables de la SFT y
desaparecen antes (WALTON, 1971).

Dado que la toxoplasmosis cursa asintomatica, en la mayoria de
los casos (entre otras razones, porque la mayor parte de las cepas de
T. gondii no son patégenas, HUTCHISON y col. 1969" los resultados de
muchas encuestas seroldgicas o alérgicas constituyen una sorpresa,
por el elevado indice de positividad que revelan en la poblacién es-
tudiada, variable segun diversos factores (especie, edad, sistema de
explotacion, si se trata de animales, o de vida, si son personas; ocu-
pacién, localizacion geografica etc.). Por ello, la interpretacién de los
resultados es facil en los casos agudos iniciales, pero no tanto en los
crénicos, desde el punto de vista del clinico (MaekerT, 1970). De to-
dos modos, siempre proporciona una informacién general sobre la
difusién de la enfermedad y, aunque se trata de pruebas puramen-
te deductivas, que sefialan la existencia del parasito, se estan ha-
ciendo esfuerzos para tipificar, en la medida posible, las técnicas y
fijar las curvas que permitan conocer cuidndo nos hallamos en pre-
sencia de valores criticos, de acuerdo con el proceder diagnéstico
empleado ¥, consecuentemente, ponderar la conveniencia de proceder
al tratamiento o a tomar medidas de prevencién (OMS, cit. de Ni1EL,
1970).

Estudios sobre la cinética de formacién de anticuerpos han sido
realizados por JIRA y ZITOVA (1970), quienes fijan como valores criti-
cos los titulos siguientes: 80 para la FC; 160-320 para la IF; 1.000
para la SFT. De este modo, una vez conocidos los niveles de anti-
cuerpos en las poblaciones, se pueden estudiar mas eficazmente los
posibles mecanismos de infeccion.
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Las investigaciones llevadas a cabo en todo el mundo, han com-
prendido invertebrados y vertebrados. Los primeros, por considerar
su posible papel como vectores. A ellos nos referiremos mas adelante,
a proposito del estudio de los mecanismos de circulacién de T. gondii.
En cuanto a los segundos, la investigaciéon pretende conocer su po-
sible importancia como reservorios de la infeccién. La primera con-
clusién a la que se arriba, al examinar la lista de animales en los que
se ha estudiado la toxoplasmosis, es que el parasito puede sobrevivir
y multiplicarse en condiciones y especies tan variadas, que consti-
tuye un ejemplo de eurixenismo y euriadaptacién dificil de igualar.
Pero su presencia en tantas especies no significa necesariamente un
riesgo para la salud humana, pues algunos de los ciclos epidemiol6-
gicos se completan fuera de los circulos humanos y, en otras ocasio-
nes, la llegada de T. gondii a algunas especies significa un fondo de
fondo de saco, un camino sin salida, epidemiol6gicamente hablando.
Se acepta que la resistencia de algunas especies se debe a la presen-
cia de un factor "ntitoxoplasma, termoldbil e inespecifico, presente
en el suero (WiLprUHR y WILDFUHR, 1971).

Siguiendo, en parte, a JIrA (cit. por WILDFUHR y WILDFUHR ibid.),
pueden clasificarse los diversos hospedadores intermediarios en cua-
tro grupos.

a) De receptividad mdxima: gundi, ratén criceto, rata del algo-
dén, conejo, cobayo y otros (Callithrixz jaccus, Mastomys
spp. etc). En ellos la infeccién experimental provoca la
muerte con dosis bajas de parasitos (4-8) de suficiente viru-
lencia.

b) De receptividad alta: Perro, cerdo, oveja, zorro, lobo, gato
(jcomo hospedador intermediario!) etc. Se trata de ani-
males que ofrecen cierta resistencia al parasitismo y cuya
respuesta a la infeccién depende de la dosis empleada, el
estado del animal y otras circunstancias. En ellos la in-
feccion puede ser latente desde el principio, pasar direc-
tamente a una fase aguda, con terminacion letal (general-
mente en fetos), o bien desembocar en una latencia créni-
ca, tras la fase aguda. En este grupo situamos también al
hombre.

c) De receptividad media: Rata gris, turén, rata blanca de la-
boratorio y otros. Son animales sensibles, particularmente
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de jovenes o sometidos a “stress” (incluida la aplicacion de
inmunodepresores), en los que no se provocan manifesta-
ciones clinicas, ni siquiera con dosis elevadas, siendo la
formacién de anticuerpos, con la localizacién de quistes en
el cerebro, a veces con tendencia regresiva, la unica reac-
¢ién observada en ellos.

d) Sin receptividad. En general, invertebrados (helmintos, ar-
tropodos, etcétera) y algunos vertebrados poiquilotermos,
en los cuales no hay realmente multiplicaciéon del agen-
te, o sélo lo es efimera. Mas bien, procede hablar de su-
pervivencia de T. gondii.

Pese al empirismo de esta clasificacién, tiene algin valor epide-
miolégico. Al lado de los felinos, por ser hospedadores definitivos, los
animales de receptividad maxima (grupo a), desempenan un im-
portante papel en el mantenimiento de los focos naturales de in-
feccion. El interés de los otros grupos €s decreciente.

Veamos ahora algunos agpectos relativos a las especies portado-
ras de toxoplasmas, bien porque haya habido polémicas cuya sO-
lucién convenga recoger, bien por su interés real en la epidemio-
logia general.

3.2.1. Los poiquilotermos.

En los peces, el llamado Toxoplasma wassiléwskyi YAKIMOFF,
descrito en Abramis spp. no se admite como especie valida. Otros
ensayos realizados en Gasterosteus aculeatus y en Carassius sp. han
dado resultados constantemente negativos, por lo que se estima que
no desempefian ninguin papel estos hospedadores acuaticos (IANUZZI
y RENIERI, 1971).

Entre los miembros de las clases Amphibia (anuros, urodelos y
apodos) y Reptilia (tortugas, rincocéfalos, lagartos y serpientes) se
han realizado numerosos estudios. LEvIT y col. (cit. en Garuzo, 1970)
revisan el tema y aportan experiencias personales. Se han ocupado
también de este campo STONE y MANWELL (1969).

En el momento de valorar los hallazgos, habida cuenta de nu-
merosas contradicciones y resultados no reproducibles, hay que ex-
tremar la prudencia. A medida que se conocen mejor los toxoplas-
mas y otros protozoos afines, sumamente difundidos entre los poi-
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quilotermos, se tiene la impresion de que muchos diagnoésticos han
sido erréneos, por confusién con Lankesterella, Schellackia y Bes-
noitia spp., dado que los ensayos experimentales no concuerdan y,
sobre todo, que en los pretendidos hallazgos ha faltado la comproba-
ci6n derivada de la inoculacién de ratones con el material infectan-
te problema.

LeviT y col. (ibid.) obtuvieron resultados positivos a la fijacion
del complemento en lagartos (Erémias arguta), ranas (Rana ridibun-
da), sapo (Bufo viridis) y, sobre todo, en tortugas de la estepa (Tes-
tudo horsefieldi). Sin embargo, la inoculacién experimental de indi-
viduos serolégicamente negativos, de las especies Testudo horsefiel-
di, viboras (Vipera ursi), lagartos (Erix tataricus) y aAgamas (Aga-
ma sanguinolent@) no fueron seguidos de titulos positivos. La con-
clusién de los autores soviéticos es que, posiblemente, la reaccién de
FC debe modificarse para adaptarla a los sueros de estas especies.
De todos modos, estos resultados permiten poner en duda el valor
de las conclusiones anteriormente citadas.

Otro problema es determinar si, ante la infeccién experimental,
hay exclusivamente supervivencia, o bien se cumple las condiciones
de la infeccién, es decir, si hay multiplicacion de los toxoplasmas
inoculados. SToNE y ManweLs (ibid.) afirman haber conseguido la
multiplicacién de T. fisiolégica es de 37,7°, pero apuntan el papel des-
preciable que puede tener este animal en la epidemiologia, dado que
es insectivoro. Su infeccién, por tanto, sélo puede producirse si los
artrépodos de los que se alimenta estdn pasivamente contaminados,
o bien si ingiere ooquistes de felinos difundidos en su hébitat.

En la tortuga de oreja roja (Pseudemys scripta elegans) lagar-
to espinoso azul (Sceloporus cyanoOgenys), camaleén (Anolis caroli-
nensis carolinensis), caiman de anteojos (Caiman sclerops), iguana
(Iguana iguana), sapo americano (Bufo americanus), rana leopardo
(Rama pipiens pipiens) y tritéon (Diemectylus viridescens viridescens)
no consiguieron multiplicaciéon alguna de T. gondii y sblo lograron
supervivencias de 7 dias en sapos y de 7-8 dias en tortugas, cama-
leones y lagarto espinoso azul, El esquinco carbonado moria en el
plazo de una semana o menos (Eumeces anthrospinus).

Supervivencias de T. gondii en animales de este grupo se han ci-
tado en diversos trabajos, a partir de material humano. Hasta un
mes en Sceloporus y Anolis spp.; dos semanas en tortugas de los
géneros Terrapene, Chrysemys y otros, en tanto que en la tortuga
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del desierto se ha observado hasta 34 dias, incluyendo el paso de to-
xoplasmas a un huevo (jun solo huevo!). En viboras de la estepa
hasta 14 dias (LevIT y col. ibid.).

Aunque a la temperatura corporal y sus variaciones en estos
animales, dependientes del ambiente, se le ha concedido gran impor-
tancia para explicar la inadecuacién de sus organismos, considerar
que sélo este factor podria explicar la falta de receptividad de los
poiquilotermos seria simplificar excesivamente las cosas. Muy posi-
blemente existen otros factores a nivel bioquimico y aun biofisico,
que explican la ausencia de infeccion.

En conclusién, los poiquilotermos no tienen importancia epide-
miolégica y, en todo caso, los que podrian ser interesantes serian
los ofidios, por alimentarse de mamiferos y aves, frecuentes porta-

dores de T. gondii.
3.2.2. Los homotermos.

Se ha identificado cerca de doscientas especies en las cuales pue-
den formarse quistes de toxoplasmas, pertenecientes a la Clase Aves
(Ordenes Gallinacei, Columbae, Lamellirostres, Steganopodes, Acci-
pitres, Striges, Passares etc.) y a la Clase Mammalia (Ordenes Mono-
tremata, Marsupialia, Insectivora, Chiroptera, Primates, Carnivora,
Perissodactyla, Artiodactyla, Hyracoidea, Rodentia y Lagomorpha,
principalmente.).

Como en sus afines los reptiles, en las aves se tiene la impresién
de que se han cometido muchos errores de diagnéstico, confundien-
do T. gondii con otros Sporozoa, particularmente del género Lankes-
terella ( = Atoxoplasma). No obstante, también estd bien estable-
cida la infeccién por T. gondii en una gama amplisima de aves, como
da idea la serie de Ordenes antes citados. Pero no conviene olvidar
el factor de confusién que puede significar la presencia de dichos
parasitos e incluso las formas exoeritriciticas de Plasmodiidae y Hae-
moproteidae, tan frecuentes en muchas aves silvestres.

Aunque se han descrito epizootias en aves domésticas y WALLA-
ceE (1970a) considera que las aves terrestres pueden desempefiar al-
gin papel importante en el mantenimiento de la infeccién, los re-
sultados de las investigaciones de otros autores indican que el papel
de las aves domésticas no suele ser importante, sobre todo en los
sistemas de explotacién industrial actuales. GeISSLER (1954) ya se
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ocupé del tema en la gallina doméstica. JacoBs y MeLroN (1966) ad-
miten la persistencia de la toxoplasmosis residual en ella. Pero BocH
y col. (1968) solamente encuentran 0,4% de las aves aparentemente
sanas portadoras de quistes cerebrales, demostrados mediante inocu-
lacién experimental, y llegan a la conclusién de que no tienen im-
portancia epidemiolbgica las gallinas. JaNITSCHE (1971) también en-
cuentra casos positivos, pero igualmente cree que su importancia es
minima en epidemiologia. Acaso puedan ser interesantes los brotes
espontaneos, como el estudiado por BoeHRINGER y col. (1962) en pa-
tos, en Argentina. Al menos, la existencia de una epizootia sefiala el
contenido biolégico del medio, es decir, la presencia de toxoplasmas,
con reaccién clinica en el animal problema, que sirve a modo de in-
dicador de aquél.

Hay que afiadir que Gomez Lus (1967) ha aislado una cepa de
codorniz, muy patégena, en Zaragoza.

En cuanto a los mamiferos, aparte de los felinos ya citados, a
los que hemos de dedicar mas atencién, en nuestras condiciones de
vida tienen interés aquellas especies que conviven con el hombre
estrechamente, mas las que éste utiliza como alimento, bien sean
animales de abasto, bien animales de caza. Por el momento, digamos
que los que realmente significan una fuente de infeccién para noso-
tros, en la Europa occidental, son los cerdos, ovejas y vacas (éstas
mucho menos que las dos especies anteriores). Insistiremos mas ade-
lante en ello.

El perro puede enfermar espontdneamente y entre nosotros
MaRpONES SEvILLA (1967) ha descrito un caso clinico. Cifras de con-
taminacién elevada se han citado en numerosos paises. BocH y KUHN
(1972) han hallado 76% de reaccionantes positivos en Berlin. De to-
dos modos, estos mismos autores estiman que se ha alarmado inne-
cesaria y excesivamente a la opinién publica, particularmente a los
poseedores de perros, puesto que una cosa €s que este animal pueda
enfermar y otra, bien distinta, que pueda difundir al hombre la in-
feccién. Ambos autores no han conseguido demostrar la eliminacion
de toxoplasmas, ni siquiera con aplicaciéon de inmunodepresores, en
el perro.

En el cuadro I aparecen datos de algunas encuestas epizootiolo6-
gicas realizadas en Espana.
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3.2.2.1. El hombre.

Por evidentes razones, merece un apartado independiente entre
los hospedadores intermediarios. Practicamente en la totalidad del
planeta se encuentran infecciones por T. gondii, que a su caracter
eurixeno une el de cosmopolita. En lineas generales, no obstante,
puede afirmarse que la prevalencia es més alta en zonas calidas y
himedas, que en las frias y en las aridas. Incluso en los tropicos,
las zonas de gran altitud estin menos contaminadas. PIEKARSKI
(1964) calcula que del 30 al 50% de la poblacion mundial estqd pa-
rasitada y FReNKEL (1971) viene a coincidir, al afirmar que 1/3 de
la poblacién humana tiene titulos serologicos positivos. Sin em-
bargo, la distribucién geografica es muy irregular. En Europa ¥y
EE. UU. de Norteamérica, WALTON (1971) calcula que los indices de
portadores de anticuerpos oscilan entre el 20-30 % de los indivi-
duos, mientras que cifra el porcentaje entre 50-70 para Hispano-
américa y magnitudes parecidas para Africa. Para este continente,
aunque faltan muchos datos, Roever-BonNeT (1972) aporta indices
del 30% para Africa Oriental, 45% para Kenia y 77% para Tanza-
nia. Borros y JAMISON (1972) encuentran en Egipto del 10,6 al 27,6
por ciento, segun la técnica diagnostica empleada (HA e IF, res-
pectivamente).

En nuestro pais, BALLABRIGA y OPPENHEIMER (1949) diagnostica-
ron los primeros casos, seguidos de Nisera y PErez Moreno (cit.
AparIcio GARRIDO, 1967). Las primeras encuestas las llevaron a ca-
bo SoLER DURALL y VILARDELL VINAS (1955), con toxoplasmina, en-
contrando 27,6% de reacciones entre 1.053 personas estudiadas. MEs-
rrRE EspinacH (1962), empleando la fijacién de complemento, hallo
un 56% de positivos, reaccionantes. En 1967, Gémez Lus estudio
1.117 personas en Zaragoza, mediante la toxoplasmina, hallando
52,0% de reaccionantes. Con SFT los titulos positivos alcanzaron al
41,3% de los estudiantes (249). Este mismo autor aislé una cepa a
partir de placenta y otra de sangre menstrual, al tiempo que des-
cribié cuatro casos clinicos. Por su parte, Aparicto GArRRmpo (1967,
1968, 1970, 1971a, 1971b, 1972a, 1972b, 1972¢, 1973), APARICIO GARRIDO
y col. (1968, 1972a y 1972b) y MatiLra (1969) han estudiado igual-
mente diversos aspectos de la parasitosis en la zona central de nues-
tro pais. Mediante inmunofluorescencia, APARICIO GARRIDO ¥ col.
(1972b) encontraron 46,4% de reaciones. REy CALERO y cols. (1969)
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estudiaron primoinfecciones en la provincia de Cadiz, con 47,7% de
positividades en personas de vida rural y 26,7% en los que vivian
en la costa, creyendo en la existencia de factores ligados a la es-
trecha relacién con los animales. PEREIRA y col. (1971) también es-
tudian algunos problemas mediante reacciones serologicas, encon-
trando hasta 50% de reaccionantes y recomendando el tratamien-
to de los pacientes, en las fases agudas. Otros autores que se han
ocupado de diversos aspectos de la toxoplasmosis humana en nues-
tro pais son COVALEDA y SOLER (1952), Sarz Moreno (1965), Mira Gu-
miERREZ v REY CaLERO (1966), REY CALERO y MIRA GUTIERREZ (1966a,
1966b) TeserINA Ravcapa (1970) y otros, ROEVER-BONNET (1972) sin
citar procedencia, sefiala un 81% de reaccionantes positivos en Bar-
celona. El mismo autor recoge diversos datos de Europa, indicando
los siguientes: Piacenza (Italia) 7%; Amsterdam (Holanda) 45% ;
Milan (Italia) 65% ; Paris (Francia) 90%. Para Gran Bretafa, Scorr
(1972) advierte que la incidencia aumenta, a consecuencia de la in-
migracién de negros de la Commonwealth, en los que es muy alta
la tasa de infectados (hasta 89% en algunos grupos).

En EE.UU. de Norteamérica, las cifras mas bajas corresponden
a Alaska, donde el proceso es desconocido en la especie humana. En
los Estados de la costa atlantica hay porcentajes significativos y, en
cambio, en las zonas aridas del SO. y del O. es menor la prevalen-
cia (FRENKEL, 1971). SaNGER (1971) considera como promedio de in-
dividuos serolégicamente positivos en Norteamérica entre el 17 y
el 35%. En Guatemala casi el 100% y en Cuba el 31,8% (FRENKEL,
1971 y Garcia-Lanpa, 1967, respectivamente).

En Asia, Prarasa y col. (1970) cifran la prevalencia en la In-
dia en 14,8% de individuos (con HA) o 20,9% (con SFT). En Japén
y Corea los porcentajes de reaccionantes son bajos (5-20%) y en
Hongkong uno de los mas bajos del mundo (6,2%), sin razones apa-
rentes (LubpLuM y col. 1969).

En las islas del Pacifico figuran zonas de intensa contamina-
cién, como la Isla de Pascua, Tahiti, etc., en las que se llega a la to-
talidad de la poblacién adulta.

Aunque deliberadamente rehuimos la descripciéon de los pro-
blemas clinicos, permitasenos citar, al menos, las dramaticas con-
secuencias de esta infeccion, que, por fortuna, muy pocas veces sue-
le tener tal desenlace. Segin HobpEes cit. por WiLHELM, 1972), la in-
feccién del feto tiene estas consecuencias:
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12% de ellos mueren.

85% muestran retraso mental.

80% sufren ataques.

65% exhiben espasticidad.

50% tienen grave pérdida de la vision.
20% padecen hidrocefalia.

De los que viven hasta los cuatro anos, s6lo el 8-16% de los ca-
sos son intelectualmente normales. RobRIGUEZ y col. (1972) también
han analizado el problema de las infecciones congénitas. Acaso con-
venga citar también aqui que, entre los enfermos psiquiatricos, hay
altos porcentajes de reaccionantes, AparIictIo GARRIDO y PANIAGUA
Reponpo (1968) observaron entre epilépticos un 70,5% de reaccio-
nantes, en oligofrénicos 50,0% y en esquizofrénicos 43,5%. GARCIA-
Lanpa, en Cuba, hall6 70,8% de reaccionantes entre los varones aco-
gidos a instalaciones para enfermedades mentales y JEFFRESS (1972)
también cree en la relacién de la toxoplasmosis con deficiencias psi-
quicas. Otros autores son menos alarmistas. Carapus y DEy (1972),
en un estudio que comprendié 3.400 individuos con I1Q inferior al
52%, s6lo hallaron un caso congénito y cuatro mas sospechosos. In-
dudablemente, no es la toxoplasmsis la tnica causa de Is retrasos
mentales, pero puede ser una de ellas y sus consecuencias son de-
masiado dramaticas para que las silenciemos.

En cuanto a la infeccién congénita, Kerr (1972) soélo halld
1/20.000 casos y Koppe y col. (1972), entre los hijos de mas de un
millar de mujeres afectadas, s6lo encontraron 12 ninos reaccionan-
tes positivos y de ellos sélo cinco con manifestaciones clinicas.

El factor edad es interesante. Hasta los cinco afios son escasos
los individuos reaccionantes por infeccién post-natal. Desde los cin-
co a los 15, comienza a elevarse la grafica de positividades, para al-
canzar entre los 15-25 afios una tendencia creciente, que llega al
méaximo, segiin las zonas estudiadas, entre los 20-30-50 afios. Al ni-
vel de esta tltima edad, se mantiene estacionaria la curva o tien-
de a descender (SorER DURALL y VILLARDELL VINAS, 1955; JIROVEC,
1966; Janko y Czeizer, 1970; SCHAKARIN y col. 1971; ALEXANDER y
col, 1972).

No hay pruebas concluyentes de que el sexo tenga alguna in-
fluencia, a pesar de que si hay trabajos que dan cuenta de hallazgos
superiores en hombres o mujeres. BEVERLEY (cit. por JANKO y Czzr-
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zeL, 1970) encontr6 mayores indices en mujeres, pero LUDLUM
(1966) observo lo contrario. Gémez Lus (1967) entre poblacion es-
tudiantil no hally diferencias. GARCIA-LANDA en sus estudios (ibid.)
sobre acogidos a instalaciones psiflquiatricas, también encontro di-
ferencias, con porcentajes mas altos en varones. JANKO y CZEIZEL
(ibid.) también senalan ventaja a favor de los varones. Por su par-
te, JiroveEc (1966) observé mas casos €n mujeres. Analizando las
contradicciones, puede llegarse a la conclusién de que no hay di-
ferencias entre los sexos, mas que las derivadas de las mayores
oportunidades que uno u otros pueden tener para contaminarse. A
este respecto cabe mencionar los trabajos de Smm (1960) en los que
demuestra que la mayor incidencia entre las amas de casa danesas
se deriva de que manipulan las carnes més que los hombres. Nues-
tro colega MARDONES SEVILLA (1969) ha estudiado el problema en las
especies porcina, bovina, ovina y caprina y su calculo de la x2 no
demostré ningun tipo de significacién estadistica en las diferencias
entre los sexos.

El género de vida, ciudadana o rural, si tiene importancia.
Scorr (1972) ha observado indices superiores en el campo (36%) que
en las ciudades ((2%), pero las estadisticas pueden modificarse ra-
pidamente por efecto de la emigraciéon de las zonas rurales a las
urbanas, en busca de trabajo en la industria. BEVERLEY y col. (cit.
Janko y CzEIZEL, ibid.) han observado este fenémeno en relacion
con los inmigrantes de color en Gran Bretafia, como ya dijimos. En
las gentes de color por ellos estudiadas, la frecuencia de uveitis es
hasta seis veces superior a la observada en los britanicos de origen,
lo que no se puede interpretar como predisposicién racial, simple-
mente, sinp en combinacién con la alta frecuencia de toxoplasmo-
sis entre los negros problema. La explicacion de la mayor preva-
lencia en el campo, deriva del contacto més estrecho que hay con
los animales, mediato o inmediato.

La actividad profesional influye también en las posibilidades
del contagio. BEVERLEY (1954, cit. por Scort, 1972) estudi6 una po-
blacién en la que el promedio de reaccionantes era del 2%, obser-
vando que subia al 12% cuando se separaban los empleados de ma-
tadero y los veterinarios, y alcanzaba el 67% entre tramperos y
criadores de conejos. Segin Hoare (1956), la mayoria de los casos
diagnosticados en Gran Bretafia corresponden a cuidadores de ani-
males o relacionados con ellos. MURARAMI (1964), en condiciones
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bien distintas, también halla elevados indices de reaccionantes en-
tre cuidadores de perros, veterinarios, empleados de mataderos, gran-
jeros de conejos y aves, etc. Extrayendo consecuencias, llega a for-
mular conclusiones de tipo social y econémico, en el sentido de que,
en determinadas condiciones, la toxoplasmosis puede ser una en-
fermedad méas frecuente entre los estratos sociales inferiores.
SCHNURRENBERGER y col. (1964) confirman el papel del contacto con
animales, pues hallan cifras mas altas de prevalencia entre los es-
tudiantes de Veterinaria, que entre los de Medicina. Mas pruebas
sobre el papel del contacto con animales o sus productos, las apor-
tan SiBaLic y Rapovic (1972) FERREIRA JAMRA (1972) Mixkamr y Ko-
yama (1972). Estos ultimos encuentran los méas altos porcentajes
entre los empleados de mataderos y JENNINGS (1972) observé rela-
cién positiva entre la manipulacion de alimentos de origen animal,
destinados a perros y gatos, y la frecuencia de las reacciones positi-
vas a la toxoplasmosis.

Jango y Czeizer (1970) vuelven a insistir en la influencia de la
profesién, con datos valorados estadisticamente. A este respecto, pa-
ra el personal médico puede tener interés conocer los datos de Ko-
WALEWA y SMAIKINA (1966), quienes comprobaron un 27,5% de ca-
sos serologicamente positivos en el personal que trabajaba en ma-
ternidades y 34,9% en los de otros establecimientos sanitarios. En
la URSS, ScuagarRIN y col. (1971) han hallado una infeccion dife-
rente entre el personal médico y colaborador (médicos, 15,3%; au-
xiliares, 30,1% ; otros colaboradores menos cualificados, 42,2%) apar-
te de sefialar mayores indices con arreglo a los avances de la edad.
Serfa interesante conocer las causas, pero el lector se siente tentado
de atribuir este creciente porcentaje de contaminacién, paralelo a
la menor cualificacién profesional, como ligado a una negligencia
en las practicas de asepsia o simplemente higiénicas.

Es evidente la relacién entre los hdbitos gastronémicos (consu-
mo de determinadas carnes, preparadas de modo también peculiar)
y la existencia de toxoplasmosis. Aparte de otros muchos que pue-
den citarse, y a los que nos referimos al tratar de las materias vi-
rulentas, resulta particularmente plastico el referido por Szkop-
FRENREL (1972), correspondiente a Israel, pals en el que conviven
poblaciones que difieren étnica, cultural y religiosamente. Entre
los 4rabes, que gustan de comer carne de ovino poco asada, el por-
centaje de reaccionantes llega hasta el 56%. Entre los judios de ori-
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gen irani, con gustos semejantes, el porcentaje es del 43,1%. Entre
Jos judios de procedencia norteafricana, baja al 29% y, por fin, en-
tre los judios europeos 18%. Los méas observantes de la ley kashruth,
que exige comer la carne tras haberla lavado durante media hora
en agua, posteriormente someterla a la accion de una salmuera Yy,
finalmente, cocinarla de modo “que no se vea la sangre”, son los
menos afectados. En estas condiciones, los posibles quistes presentes
quedan inactivados ciertamente.

Para terminar, sefialemos el interés del conocimiento de la re-
lacién que pueda haber con la gestacién. Ya indicamos que PEREI-
RA y col. (1971) estiman que procede la investigacion y tratamiento
de las embarazadas en que esté indicado, a fin de evitar las taras
posibles por infeccion del feto. KELLER y col. (1971) estudiaron 3.422
mujeres gestantes (4.-7.° mes) y localizaron 26,8% de positivas en
la primera gestacion y s6lo 9,7% en la segunda, por un fenémeno
de inmunidad, como también se ha observado en la oveja. En opi-
ni6n de estos autores, las gentes deben estar sometidas a control y
si hay una elevaciéon de la tasa de anticuerpos, procede el trata-
miento. Kupka (1972), a la vista de los riesgos que entrafa la infec-
cién congénita, pues la postnatal no tiene mucha importancia en
la generalidad de los casos, recomienda el analisis habitual y sefa-
la los buenos resultados obtenidos en las clinicas obstétricas en que
se lleva este control y se realizan los tratamientos oportunos. GRE-
NIER DE CARDENAL y col. (1972) y DURR y NieL (1972) llegan a reco-
mendar la practica del analisis prematrimonial, para descubrir las
posibles infecciones ocultas, Entre nosotros ,también Araricio Ga-
rRrIDO (1972a), ha estudiado el papel de la toxoplasmosis como cau-
sa de infertilidad.

4. CICLO BIOLOGICO

La evolucién de T. gondii difiere en los hospedadores definiti-
vos, en los intermediarios y en los medios histicos. De acuerdo con
las variaciones observadas, se admiten los siguientes estadios:

a) Fase proliferativa. Caracteristica de los hospedadores in-
termediarios y de medios histicos, pero también observa-
da en los felinos, se inicia con la llegada de los 201tos
(quistes), esporozoitos (ooquistes) y, en ciertas condicio-
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nes, los trofozoitos (procedentes de la infeccion aguda).
Los parasitos invaden elementos celulares de numerosos
tejidos, pero, de modo preferente, el muscular (musculos
del esqueleto, diafragma y corazon) el nervioso, la retina,
etc. El parasito se multiplica por un método asexual pe-
culiar (endodiogenia y endopoligenia, ZYPEN y PIEKARSKI,
1967), formando acimulos citoplasméticos (Fig. I) que, al
destruirse la célula hospedadora, tienen apariencia de
quistes. Son las “colonias terminales” o pseudoquistes, ca-
rentes de membrana propia (la existente procede de la cé-
lula hospedadora), caracteristicos de la fase aguda, en cu-
yo momento, histolégicamente, se pueden apreciar restos
celulares de la hospedadora, con reaccion periférica a ba-
se de elementos epiteliodes, linfocitos e incluso formacién
de foquitos de necrosis. El numero de trofozoitos en cada
colonia terminal no suele pasar del centenar. Es fase sen-
sible al tratamiento quimioterapico. Excepcionalmente
pueden hallarse invadidos los nucleos de los leucocitos po-
linucleares (Seanup, 1970) y los de las células de histocul-
tivo (REMINGTON y col. 1970),

b) Fase quistica o de Teposo. Igualmente presente en los hospe-
dadores definitivos e intermediarios, pero ausente de los
histocultivos (s6lo Jacoss, 1967, sospecha que puedan for-
marse). Deriva de los trofozoitos liberados de las colonias
terminales, en la fase precedente, los cuales invaden los
mismos tipos de células alli citados, pero con mayor posi-
bilidad de persistencia en musculo cardiaco, diafragma y
especialmente, sistema nervioso central, en particular el
encéfalo (segiin VERMA y Bowtrks, 1967, el 80-97% de los
quistes encefalicos se hallan localizados en los 16bulos ol-
fatorios). Los quistes tienen membrana propia, de 150-200
A de espesor (ZypEN y PIErARSKI, 1966), glucogénica y ar-
giréfila. E1 nimero de zoitos albergados en el interior pue-
de oscilar entre varios centenares y 14.000. El quiste tiene
forma esferoide, salvo en localizacién muscular, en que se
alarga de modo fusiforme, para disponerse en el sentido de
las fibras. El interior esta repleto de los zoitos, que apare-
cen poligonales a la seccion, ocupando los espacios interme-
dios una masa densa electréonicamente (FRENKEL, 1971).



Frotis de peritoneo de ratén infectado. Fase
seudoquiste o colonia terminal, en el cito-

Fig. 1.—Toxoplasma gondii.
de formacién de un p
plasma de un macrofago (3.000 x)
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La existencia de quistes diminutos en torno a los tipi-
cos, se ha interpretado como posible formacién de quistes
“hijos” (van der WaaJ, 1959, cit. HUTCHISON y col. 1969), por
rotura del inicial, de modo parecido a como se forman ve-
siculas hidatidicas externas al romperse la madre. O bien
por activacién del quiste primitivo, por disminucién del ni-
vel inmunitario del hospedador u otras causas.

Es notable que el quiste no incite ninguin tipo de reac-
ci6n morfolégica, de tal manera que, como dice FRENKEL
(1971), se encuentra desnudo, aunque inmunologicamente
sitiado,

Las causas de su formacién no se conocen bien, pero
se atribuye la detencién de la fase proliferativa al desarro-
llo de inmunidad especifica (HuTcHisoN y col. 1969). Dado
que los quistes comienzan a formarse muy tempranamen-
te (hacia los ocho dias y, a veces, entre el 5.°-6.° dia post-
infeccién), cuando la inmunidad todavia es minima, otros
autores creen que tiene que haber otras causas (Jacoss,
1967), estimando que depende de la naturaleza de la cepa.
Las estirpes de T. gondii de gran capacidad invasora y, a
la par, de gran virulencia, tardan en formar quistes, mien-
tras que las de ritmo reproductor lento y virulencia baja,
los forman antes. Los quistes son insensibles al tratamien-
to quimioterapico.

Las dos fases descritas, proliferativa y de quistes, son caracte-
risticas de T. gondii y constituyen una de las diferencias fundamen-
tales con los demas coccidios estrictos (Eucoccida). Las otras fases,
que veremos a continuacién, ya son similares en gran medida, a las
seguidas por los coccidios. Las analizaremos con detalle posterior-
mente.

¢) Fase agamogoénica. Preferimos esta denominacién, mejor
que definirla como esquizogbnica, puesto que, segun se
vera al estudiar el ciclo biolégico en el gato, no sélo hay
esquizogonia verdadera, sino endodiogonia y endopolige-
nia, aunque no faltan autores que consideran que ambas
no son mas que una esquizogonia peculiar,
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Por paso directo al epitelio intestinal (zoitos), o pre-
via multiplicacién asexuada en la submucosa o en otros
6rganos (trofozoitos o esporoziotos), tiene lugar la inva-
sién de las vellosidades intestinales, respetandose la zona
glandular, con formacién de diversos tipos de merozoitos,
que pueden atacar sucesivamente otras células y, por fin,
dar paso a la fase siguiente.

La fase agamogénica s6lo se ha observado hasta ahora
en felinos. Es sensible a los quimioterapicos.

d) Fase gametogénica. Consiste en la formacién de gametocitos,
a partir de merozoitos diferenciados, que producen aniso-
gametos. Tras la conjugacion, se forma el ooquiste. Sensi-
ble a los quimioterapicos.

e) Fase de esporulacién. Tiene lugar en el medio externo y
concluye con la formacién de los esporocistos, que alber-
gan cuatro esporozoitos cada uno.

Biolégicamente hablando, la forma maés caracteristica de adqui-
rir la toxoplasmosis estd vinculada a los ooquistes esporulados. La
demostraciéon del papel infectante de los mismos exigi6é investiga-
¢iones intensas, llevadas a cabo por HurcHISON y WoRK (1969b), WORK
vy HurcHisoN (1969), FRENKEL y col. (1970) y Summ y col. (1969, cit. por
HurcHisoN y col. 1970). En ellas fue preciso separar convenientemen-
te los ooquistes de todo otro tipo de material infectante y, al mismo
tiempo, establecer sin lugar a dudas la relacién entre los mismos y
las diversas fases histicas halladas en el gato y otros animales. Es-
tudios ultraestructurales e inmunolégicos lo demostraron cumplida-
mente. Hasta ahora, el inico grupo de animales en los que cabe com-
pletar el ciclo ooquistes-hospedador-ooquistes es el de los felinos, ya
citados (Garuzo, 1970; Warracg, 1970; WEemano y KUuN, 1970; Ja-
NITSCHKE, 1971 ; KUHN y col. 1972). Por otro lado, el ooquiste es la for-
ma de contagio de los herbivoros y de los vegetarianos (OVERDULVE,
1970D).

Morfolégicamente, los ooquistes de T. gondii recuerdan conside-
rablemente a los de I. bigemina, particularmente la llamada “raza
pequefia” de este coccidio, pero difieren sus dimensiones (9-11 X 11-14,
promedio 11 X 12 u, para T. gondii. De 10-16 X 7,5 u para I. bigemi-
na). Son de forma elipsoide globulosa, con fina membrana, carentes
de micropilo y de casquete polar. Recién eliminados, su maza zig6-
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tica ocupa casi totalmente el interior. Al cabo de varios dias, en con-
diciones adecuadas de humedad, oxigenacién y temperatura, esporu-
lan (en 2-3 dias a 24° C; 5-8 dias a 15° C; 14-21 dias a 11° C; muer-
te térmica a 45-50° C, FRENKEL y col. (1970), formando dos esporoci-
tos de 6 X 8 p en cada uno de los cuales se desarrollan cuatro espo-
rozoitos, de unas 2 X 8 p (FRENKEL, 1971), con presencia de un cuer-
po residual (SHEFFIELD y MELTON, 1970). A partir de este momento
son infectantes.

4.1. Influencia de la cepa.

La especie T. gondii no esta constituida por un agregado de in-
dividuos homogéneos, sino que, como otras, consta de una serie de
poblaciones que difieren a un cierto nivel, aunque se admite que hay
un serotipo universal (Warrton, 1971). Las variaciones de activida-
des en las diversas cepas han sido denunciadas repetidas veces. Sa-
MIR AFRAM (1966) observo considerables discrepancias de comporta-
miento ante la in‘eccién de ratas y ratones, no solo en lo relativo a
la respuesta serolégica, sino también en cuanto a la formacion de
quistes y otras estructuras. WITTE y PIEKARSKI (1970), en experien-
cias con gatos, apreciaron que no todas las cepas daban lugar a la
formacién de ooquistes, es decir, no todas completaban el ciclo, apre-
ciando también diferencias en el periodo de prepatencia, otros auto-
res (JANITSCHKE, 1970). Estos hechos han llevado a la Comision de
Expertos de la OMS (1969) a recomendar que, ante cualquier aisla-
miento de T. gondii, se proceda a identificar claramente el origen, con
detalles relativos al hospedador, persona que la aislé y demaés, ha-
ciendo cuanto antes su valoracion, en todos los detalles, pero parti-
cularmente la virulencia, a fin de conocer las modificaciones ulte-
riores que pudieran provocarse.

El animal experimental tipo es el ratén y, segtin la virulencia,
es posible provocarle la muerte incluso con solo dos ooquistes (Wrt-
TE y PIERARSKI, 1970). Las cepas més virulentas matan al raton sin
llegar a formar quistes. Otras, menos virulentas, provocan enferme-
dad manifiesta o subclinica, con formacién de quistes al cabo de 18-
91 dias. Por supuesto, el problema no depende unilateralmente del
parasito, pero la naturaleza de éste si tiene interés. La virulencia de-
be expresarse en términos cuantitativos, tipificando los inéculos.

Los pases sucesivos, particularmente en el ratén blanco, tienden
a incrementar la virulencia de los aislados, por cuanto se seleccionan




— 371 —

las variantes mas virulentas de la poblacion. Son particularmente
adecuados a este fin, los pases por la rata Mastomys coucha y por titi
(Callithriz jacchus) en los que un solo pase basta para incrementar
la virulencia. Son mas estabilizadores los pases por embrién de pollo
(OMS, 1969).

Hecur (1970) ha comprobado la posibilidad de modificar el com-
portamiento natural de una cepa, mediante ¢l tratamiento del hos-
pedador con sulfamidas, para reducir la patogenia de las virulentas
que, de este modo, en vez de matar en fase aguda, llegan a formar
quistes. CENTURIER (1970) también ha observado este comportamien-
to, apreciando diferencias de actuacién segun el origen de las cepas.

Probablemente, la multiplicaciéon de T. gondii en el embrion o
en el feto de los hospedadores receptivos, tenga el mismo efecto que
el pase por un animal semejante, pues las cepas aisladas de abortos,
tanto humanos como animales, suelen ser muy virulentas.

4.9. Factores predisponentes o concomitantes.

En la aparicién de toxoplasmosis clinica y, posiblemente, tam-
bién a nivel estrictamente parasitolégico, tienen influencia diver-
sos factores, que afectan al hospedador. BEVERLEY (1969) atribuye
mucha importancia a las infecciones concomitantes (mogquillo, en
el perro; tuberculosis y paludismos fiebre amarilla, enfermedad de
las inclusiones citomegélicas, anquilostomiasis, linfosarcoma, en-
fermedad de HopGkIN (LUNA y LICHTIGER, 1971) ete. en el hombre.
Experimentalmente se ha comprobado el papel de estas infecciones
mixtas en ratones, con T. gondii y Plasmodium berghei, agravan-
dose el proceso por inmunodepresion de probable origen competi-
tivo antigénico (STRICKLAND Yy col. 1972). La confirmacién del papel
de la inmunodepresiéon es muy amplia, pero también los propios
tratamientos antimitéticos, mas las simples situaciones de “stress”,
pueden activar focos latentes (BEVERLEY, ibid.). El interés del pro-
blema es muy grande, si pensamos en las consecuencias de la acti-
vacion de una infecciéon latente durante el embarazo. REMINGTON
(1970), considera también importantes las situaciones inmunodepre-
sivas en el hombre, por ejemplo las provocadas terapéuticamente a
continuacién de trasplantes.

En cierta medida, estas afirmaciones no constituyen una sorpre-
sa, pues la toxoplasmosis estda muy difundida y son minoria, en
cambio, los casos en que hay manifestaciones clinicas. JENNINGS
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(1972) opina que, posiblemente, la mayoria de los enfermos llegan
a tal estado a consecuencia de “stress” del tipo maés diverso (infec-
ciones bacterianas o viricas intercurrentes, complicaciones de vacu-
naciéon y, no en ultimo lugar, la propia gestacion). Ciertamente, se
han observado casos en individuos con inmunidad reducida o supri-
mida (linfosarcomas malignos, leucemias, terapia inmunodepreso-
ras etcétera. (PIRINGER-KUcCHINA, 1972). A la lista de procesos desen-
cadenantes, BERARD-BADIER y col. (1972) afiaden la infecciéon por
Prieumiocystis carini.

4.3. EIl ciclo biolégico en el gato.

La liberacién de los esporozoitos, a partir de los ooquistes, pro-
bablemente tenga idénticos mecanismos a los puestos en practica
con otros coccidios. Desde luego, estd comprobada la invasiéon de la
submucosa y de otros érganos extraentéricos, en los que se produ-
cen varias generaciones asexuadas por endodiogenia y endopolige-
nia, antes de que se invadan los epitelios y se realice el ciclo de ti-
po coccidiano, con esquizontes y gamontes, que acaban por originar
ooquistes (Bocu y KiHN, 1972).

En general, se han realizado relativamente pocos trabajos de
investigacion histolégica con gatos infectados mediante ooquistes.
Son mucho mas numerosos los llevados a cabo con quistes, admi-
nistrados por via oral. Merecen especial menciéon los de WEILAND y
Kiran (1970), ZamaN y Correy (1970), JaniTscHKE (1970), HuTcHISON y
col. (1970), WaLtoN y WERNER (1970) y Piekarskr y Wirte (1971),
quienes estudiaron al microscopio 6ptico, con histologia convencional
diversos aspectos de la evolucién entérica de T.g. en gatos. Estudios
ultraestructurales, confirmatorios de hallazgos previos y, en otros
casos aclaratorios de dudas, han sido practicados por SHEFFIELD y
MerToN (1968) CoLLEy y Zaman (1970), SHEFFIELD (1970) y PIEKARS-
KI y col. (1971).

Uno de los trabajos més completos, desde el punto de vista del
ciclo intraorgédnico, a nivel de microscopia oOptica, es el de DuBEY
y FRENKEL (1972b), que ha servido de base para la preparacién del
esquema de la figura II. A él nos referiremos fundamentalmente.

Tras la infeccién oral con quistes, los zoitos se liberan a par-
tir de las dos horas, abundando en el yeyuno y pasando, muchos de
ellos, hacia los ganglios linfaticos mesentéricos, al higado, e incluso
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hacia los pulmones. La importancia de esta fase extraentérica es
considerable, por cuanto explica como el gato es, al propio tiempo,
hospedador definitivo e intermediario, tanto si se infecta con quis-
tes, como si ingiere ooquistes esporulados. La mayoria de estas for-
mas histicas terminaran dando lugar a quistes, formados a partir
de las 2-3 semanas (PIEKARSKI Yy Wrirre, 1971, WeiLanp y KUHN,

1970).

La fase intestinal comienza desde las dos horas p. i. y se man-
tiene hasta 27 dias (DuBEY y FRENKEL, 1972b) o mas (1 mes, segun
JanirscHke, 1970). La zona invadida se inicia en el yeyuno y paula-
tinamente se propaga hacia el ano, con invasion final del recto
(Duey y FRENKEL, ibid. En cambio, JANITSCHKE, ibid. no 1os hallo
en el intestino grueso). PIEKARSKI y WITTE (ibid.) han encontrado
paréasitos en localizacion duodenal, desde el comienzo de este tra-
mo intestinal, sin duda con dosis altas o con cepas de notable po-
der invasor.

La reproduccion de T. gondii en el intestino del gato sigue las
pautas especificas de este protozoo (gemacion interna simple, endo-
diogenia, o multiple, endopoligenia), mas las clasicas de los coccidios
(esquizogonia y gametogonia), aparte de un modo extrafio, que Du-
By y FRENKEL (ibid.) llaman “plitting” y que traducimos por “hen-
dimiento”. Consiste en la separacién de algunos merozoitos, a par-
tir de una masa citoplastica parasitaria, uni o multinuclear. Toda-
via habra que confirmar si se trata realmente de un nuevo modo de
multiplicaciéon, o solamente es una observacién accidental, incluso
un artefacto. La microscopia electronica puede dar la clave.

La penetracién del parasito en las células probablemente esta
relacionada con los lisosomas, pues en los trofozoitos se hallan es-
tructuras similares a éstos (NorrBY y col. 1968) y la lisis de algunos
toxoplasmas seguramente también contribuye, por liberacién de al-
gtin factor favorable a la penetracion, como sugieren las experien-
cias de Lycke y col. (1968). Como quiera que sea, el zoito liberado
del quiste se transforma, situandose su ntcleo en posicién més cen-
tral (fig. II, 2). En pocas horas (12-18) ya se encuentran en posicion
endocelular, sobre el nucleo de la célula, formando grupos de 2-3
elementos (de 2 X 1-2 p cada uno) con uno o dos ntcleos. Invade,
preferentemente, el tercio apical de las vellosidades. Al principio, el
ntcleo de la célula hospedadora estd desplazado, pero no hipertro-
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fiado. El método de Giemsa tifie delicadamente los parasitos, que
son PAS-negativos (fig. II, 3a y 3b).

La imagen histologica a las 12-54 horas denota la iniciacion de
la reproduccién, cuyo resultado es la formacién de grupos de 5-10
merozoitos, de 2-3 X 1-2 p, que no adoptan una posicién fija. Ya
son PAS-positivos y, a veces, aparecen en tincién bipolar por el
GIEMSA. Se hallan en el yeyuno e ileon, con una ligera tendencia
a implantarse méas profundamente en la vellosidad, e incluso en la
propia de la mucosa, pero es raro hallarlos en la zona glandular. El
ntcleo de la célula esta hipertrofiado (fig. II, 4a, 4b y 4c). Son las
fases “B” de DuBey y FRENKEL (ibid.).

Entre las 24-54 horas aparece una nueva fase (“C”, fig. I, 5a,
5b y 5¢) que inicialmente se muestra como formaciones redondea-
das u ovales, con dos o mas nucleos, localizadas en una vacuola ci-
toplasmética. Pronto se convierten en formaciones de roseta o de
abanico, con 16-40 elementos dispuestos en torno a un cuerpo resi-
dual citoplasmético. Estos merozoitos, en forma de creciente lunar,
ntcleo subterminal y citoplasma estrecho y alargado, se tifien li-
geramente por GIEMSA y son intensamente PAS-positivos. Se en-
cuentran abundamentemente en la base de la vellosidad e incluso en
la propia. La destruccién de la célula los libera hacia el lumen
(fig. 11, 6).

Desde las 40 horas, hasta los 15 dias post-infeccién, aparece un
nuevo estadio (“D”, fig. II, 7a, Tb y 7c), cuya zona de invasién se
amplia hasta el colon. Desaparece la tendencia hacia la localizacion
profunda, pues se hallan preferentemente en el 1-3 superior de los
villi, siendo raros en la propia y en el epitelio glandular. Dado su
polimorfismo, Dusey y FRENKEL (ibid.) los dividen en tres subtipos.
Uno, caracterizado por la presencia de 2-4 parésitos, generalmente
muy abundantes entre las 48-72 horas, formado posiblemente por
endodiogenia. Otro, derivado del anterior, por divisién esquizogo-
nica, aparece en grupos de 5-35 merozoitos, abundando entre los
dias 3-5. Finalmente, también hay otras formaciones producto del
“hendimiento” (splitting) de los parasitos. La tincién por GIEMSA
es intensa, mientras que la PAS-positividad es mas ligera que en
el estadio anterior. No hay cuerpo residual. Es el tipo que mas abun-
da en el intestino y coincide con las descripciones de WEILAND y
KouN (1970), Zaman y Correy (1970),Warron y WERNER (1970). Hut-
CHISON y col. (1970, 1971), WarrTE (1971), y P1EKARSKI y WITTE (1971).
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Otra fase asexuada se halla entre los dias 3-15 post-infeccion en
el yeyuno, ileon y colon (“E”, fig; II, 8a, 8b, 8oy 8d). Tiene carac-
teres parecidos a la fase “D”, por cuanto se dispone en roseta, y de-
riva de esquizogonia, pero de nuevo aparecen €n ella los cuerpos
residuales. Sus afinidades tintoriales son similares a las de la fase
anterior (ligera PAS-positividad, intensa coloracién por GIEMSA)
y su localizacién parecida también. HurcHIsoN y col. (1970, 1971) ya
habian observado este estadio.

El desarrollo sexual ha sido mas estudiado y la concordancia
de las diversas descripciones es mayor. La gametogonia solamente
tiene lugar en el epitelio de revestimiento intestinal y comienza ha-
¢ia las 60 horas, dando rapidisimamente paso a la formacion de
ooquistes. Esta fase se prolonga a lo largo de periodos variables,
pero se citan, sobre todo, plazos de 3-15 dias.

Los gametocitos masculinos miden 7-10 X 5-8 p (fig. II, 10a, 10b,
10c, 10d, 10e). Al principio aparecen como elementos multinuclea-
dos, cuyos nucleos, en numero no muy alto, se van disponiendo pe-
riféricamente a medida que el parasito va madurando, para dejar
centralmente uno o dos granulos PAS-positivos. En algin momen-
to recuerdan las formas esquizogéonicas D y E. A partir de cada
gametocito se forman 6-24 gametos biflagelados, de 4-5 p de longi-
tud (sin contar el flagelo, que mide 6-10 p) (fig. II, 11). Los game-
tocitos masculinos son escasos (2-4% del total de gametocitos). Esta
fase ya habia sido estudiada por ZamaN y COLLEY (1970) vy HurcHI-
soN y col. (1971).

Los gametocitos femeninos inmaduros muestran un gran nu-
cléolo central. En su citoplasma aparecen numerosos granulos PAS-
positivos, a medida que progresa la maduracién, Al final, alcanzan
dimensiones de 7-8 X 4-7 p (fig. II, 9a, 9b, 9c, 9d, 9e, 9f, 9g, 9h).

El trabajo de DuBey y FRENKEL (1972b) resuelve diversos as-
pectos. 1.° La invasion de zoitos que pasan a los tejidos para formar
quistes, convirtiendo al gato en hospedador intermediario. 2.° El
regreso de otros, que inicia una secuencia de fases, que parecen de-
rivar unas de otras, pero no con el caracter de generaciones sincro-
nizadas como sucede en Eimeria spp. Ademas, también plantea la
posibilidad de que algunos elementos de estas generaciones se des-
vien, de nuevo, hacia la formacién de quistes tisulares, en vez de
continuar hacia la formacién de los gametos y los ooquistes finales.
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El caracter secuencial de la multiplicacion de T. gondii en el
gato lo confirman los periodos de prepatencia que se han observado,
segun que el material infectante empleado haya sido una u otra
fase del parasito. Con ooquistes, FRENKEL y col. (1970) sefialaron un
plazo de 21-24 dias. WitTe y PiErarskr (1970), con otra cepa dis-
tinta, comprobaron que se formaban ya a los 7 dias. La infeccién
con trofozoitos tiene una prepatencia de 9-11 dias (DuBEy y col.
1970). SHEFFIELD y MeLTron (1970) fijaron en 3-5 dias solamente la
prepatencia cuando la infecciéon se hacia con quistes. Estos datos
tienen un valor medio orientativo, pues WiTTE y PIERARSKI (1970)
con una cepa, encontraron una prepatencia de 2-5 dias, en tanto
que con otra diferente pasaba a ser de 7. Lo que resulta evidente
es que la prepatencia es larga con ooquistes, algo menos con trofo-
zoitos y ain mas breve con quistes.

Por ultimo, la duracién de la patencia de la infeccidn, es decir,
la persistencia de la eliminacion de ooquistes, es breve, pues no
suele superar 3-15 dias (DuBey y col., 1970; SHEFFIELD y MELTON,
1970; WerLano y Koun, 1970 Witte y PIExarski, 1970).

4.4. Multiplicacion en medios histicos.

T. gondii se cultiva bien en embrién de pollo y en una serie de
medios histicos a base de células renales de modo, HeLa, L, etc.
Como inéculo, suelen emplearse zoitos procedentes de quistes, o
también trofozoitos de la infeccion aguda que, por otra parte, son
el material a utilizar para los sucesivos pases en medios celulares.
La penetracion celular, mediada por la proteina de caricter enzima-
tico descrita por Lycke (1972), la efectua el zoito por su parte mas
aguda y se concluye en 15-30 segundos. La endodiogenia repetida
da lugar a la formacion de colonias con disposicion de los elemen-
tos formando rosetas o abanicos. Mediante microcinematografia, se
ha fijado el tiempo de division en 2,5 horas y el de generacion to-
tal en 3-6 horas. La microscopia electrénica confirma estos datos,
aportando detalles sobre los fenémenos que se producen. El parasi-
to se divide en el interior de una vacuola citoplasmatica, rodedn-
dose de un borde oscuro formado por mitocondrias de la célula hos-
pedadora, lo que denota la existencia de un intenso metabolismo.
También se aprecian conexiones tubulares, con apariencia de mi-
crovilli, entre la pared de la vacuola y el parasito (BomMER, 1970).
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Fig. 1I.—Ciclo biolégico entérico de Toxo-
3 plasma gondii en el gato domésti-
co y, posiblemente, en otras Fe-
lis spp.
(Adaptaciéon original basada en
DuBEY y FRENKEL: J. Protozool.,
19 (1): (155-177, 1972).
Parte superior. Secuencia crono-
légica de la infeccion, desde la
administraciéon oral de quistes
procedentes de cerebro, musculo
u otros 6rganos de ratén hasta la
Eliminacidn fecal y r:iparicifén de goquistes fecales.

2 5 3 o as cifras indican el comienzo y
esporulacién ambiental 2 3d{as, 24,C el fin del periodo de hallazgo de
5-8dias, 15°C las fases dibujadas en las vellosi-

dades inferiores,

1. Quiste liberando un zoito.

2. Invasion de una célula epite-
lial.

3a y 3b. Parasitos intracitoplas-
maticos (“fase A”).

4a, Parasito bipolar. 4b Parasito
en fase de division. 4c¢ Id. id.
(“Fase B”).

5a y 5b. Formacién del estadio de
esquizonte. Los merozoitos se dis-
ponen como los gajos de una na-
ranja (5a) o bien adoptan forma
de roseta (5b), frecuentemente
apreciada en cultivos histicos. En
uno y otro caso, es patente el
cuerpo residual citoplasmaético.

3dias
15dias

o (“Fase C”).
@ 6. Merozoitos en el lumen intesti-
—a nal,

7a, Tb y Te. Diversos tiros de di-
visién por endopoligenia, esquizo-
gonia (s. str.), ¥y hendimiento
(“eplitting”). Los merozoitos for-
mados en esta fase no dejan cuer-
po residual. (“Fase D”).

8a, 8b, 8c y 8d. Nueva generacion
esquizogoénica, con formacién de
cuerpo residual particularmente
apreciable en las formas en rose-
ta. (“Fase E”)

9a-Sh. Gametocitos femeninos en
diversos estadios de evolucion.
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porular y posteriormente desarro-
llan el estadio infectante.
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Para FrReNkeL (1971), la endodiogenia y la endopoligenia son
formas peculiares de esquizogonia y, en su opini6n, las formas de
roseta que se ven en los histocultivos lo confirman.

SueFFIELD y MELTON (1970) han conseguido el cultivo en medios
histicos de mono, a partir de esporozoitos liberados de ooquistes
procedentes de heces de gato, con los mismos resultados, es decir,
la formacién final de rosetas. S6lo Jacoss (1967) afirma que puede
formarse estructuras equivalentes a los quistes.

5. PROBLEMAS EPIDEMIOLOGICOS

5.1. Materias virulentas.

La presencia de ooquistes en las deyecciones del gato, que jus-
tifica la infeccion de los herbivoros y otros animales silvestres no
carnivoros, asi como la de las personas de habitos vegetarianos, €s
la clave de la transmisién fecal-oral, que debe considerarse como
la forma mas genuina de contagio, parasitologica y filogenéticamen-
te hablando. HuBNER y UHLIKOVA (1971) senalan el importante papel
de los ooquistes en la epidemiologia y refieren que el primero llegd
a infectarse accidentalmente. Ahora bien, hay algunos factores a re-
cordar, para valorar epidemiologicamente el papel de los ooquistes.
Como afirman CAMPANA-ROUGET Yy col. (1972) los gatos suelen de-
positar sus deyecciones en el mismo lugar e incluso las entierran.
Por tanto, es precisa una diseminacién de las mismas, que podria
realizarse a expensas de otros animales, como son los roedores. Por
otro lado, como hemos visto ya, el periodo de eliminacién de ooquis-
tes en el gato es breve y el numero de los mismos tampoco es muy
elevado, aunque la carencia de una inmunidad absoluta permite la
reinfeccién y, consecuentemente, la diseminacién de ooquistes varias
veces en la vida del animal.

La eliminacion fecal de otras fases (trofozoitos, merozoitos,
etc.) es posible, pero, epidemiologicamente, tiene mucha menos im-
portancia, aunque hay afirmaciones en sentido contrario (DoMmIN-
cuEz CARMONA, 1960). PIEKARSKI y Burr (cit. PIERARSKI, 1964) no
consiguieron hallar formas infectantes en las deyecciones, ni en la
orina, de perros serologicamente positivos, pese a haber realizado
inoculaciones experimentales. En cambio, VERMA y DiEnsT (1965)
afirmaron haber conseguido la transmisién de la toxoplasmosis ex-
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perimentalmente inducida, a cerdos que convivian con infectados
por via oral, pero no a los inyectados parenteralmente. Esta dife-
rencia de respuesta, pudiera estar relacionada con el transito intes-
tinal, en el primer caso, de formas infectantes procedentes del pro-
pio material de partida. Son mayoria los resultados negativos. Ja-
coss (1967) indica que los animales crénicamente infectados no sue-
len ser contaminantes, GERLOF (1970) considera muy improbable la
contaminacién fecal, tras las experiencias realizadas en cobayos.
cerdos y perros. WEILAND y col. (1971) tampoco pudieron hallar T.
gondii en orina ni heces, ni siquiera inyectando parasimpaticomimé-
ticos a los animales infectados. ALLMELING y OPPERMANN (cit. por
Bocu y KuHN, 1972), tampoco lograron demostrar la presencia de
formas infectantes en las heces del perro y otros animales (ALLME-
LING 1970).

En conclusién, la difusién fecal es importante en los felinos,
eliminadores de ooquistes, pero no en las demas especies.

Los masculos, visceras diversas (higado, pulmones), placenta, ce-
rebro, etc., constituyen el lugar predilecto d eimplantacién de los to-
xoplasmas en las especies hospedadoras intermediarias. Incluso en
el propio gato y otros Felidae, segun hemos visto, pueden hallarse
fases del ciclo asexuado. Dado que en las fases agudas hay parasi-
temia, es evidente que pueden hallarse trofozoitos en estos érganos.
Sin embargo, epidemiologicamente tienen mucha més importancia
los zoitos de las colonias terminales (pseudoquistes) y, sobre todo,
los quistes, que vienen a ser una forma duradera, o de reposo del
protozoo.

Diversos trabajos muestran que pueden senalarse tres grupos
de localizaciones, en orden de permanencia: el sistema nervioso
central (sobre todo el encéfalo), corazon y diafragma son los luga-
res donde méas tiempo permanecen viables los quistes. En el higa-
do también pueden ser duraderos, pero menos que en el grupo an-
terior, Finalmente, invaden también rinén, bazo, utero, pancreas,
ovarios, pulmones, pared intestinal, ganglios linfaticos y otros oér-
ganos, con menos persistencia en ellos. A este respecto, la especie
hospedadora desempena un papel importante también.

La magnitud de infeccion suele ser escasa, de tal manera que
histolégicamente es muy dificil su localizacién, incluso en indivi-
duos positivos, cuando se trata de infeccion natural. Predominan
en los lobulos frontales del cerebro. Sin embargo, mediante inocu-
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laciones experimentales es posible pener de manifiesto su presencia

con gran seguridad, aunque se requieran, en ocasiones, dos o mas

pases ciegos (WoRk, 1967).
En general, hay cierta concordancia entre la positividad serolo-

gica y la comprobacion. de la infeccion, pero individuos que dan re-
sultados negativos a la serologia pueden, sin embargo, resultar posi-
tivos cuando se estudian mediante biopruebas.

La especie portadora también tiene importancia. En Europa el
cerdo es uno de los animales que mas interés tiene, con permanen-
cia de quistes en cerebro y corazoén superior a 7 meses, mientras que
en el higado desaparecen hacia el tercer mes y en el resto del orga-
nismo hacia el segundo (BocH ¥ col. 1964a y 1964b; Bocu y KUHN,
1972). WILDFUHR Yy WiLpFueR (1971) consiguieron infectar ratas con
material de origen porcino, obtenido en el matadero de Leipzig. Tam-
bién CATAR y col. (1969) lograron aislar toxoplasmas en porcentajes
variables del 43 al 75% de las mezclas de carnes de cerdo proceden-
tes del matadero de Bratislava (Checoslovaquia).

La facilidad de infeccion del cerdo, la posibilidad de la infeccion
connatal y la frecuencia del aislamiento de cepas quistogenas, apa-
togenas para el ratén han sido puestas de manifiesto por BocH ¥y
KuHN quienes, en 1972, llegan a encontrar porcentajes de infecciéon
del 70-80% y llaman la atencién sobre la existencia de la toxoplas-
mosis en el jabali, confirmando trabajos de RoMMEL y col. (1967), que
lograron aislar cuatro cepas a partir de 54 muestras musculares y los
trabajos de CaTar (1970). ALEXANDER y col. (1972) resaltan estos da-
tos, referidos a Europa central. En otros paises el papel del cerdo
puede ser menos importante. FERREIRA Jamra (1972) sefiala un 60%
de cerdos positivos en Brasil, pero en la India, Prakasua y col. (1970)
cifran el nivel de contaminacién en 19.2% y en Japon, NAKABAYASHI
y col. (1969) solo diagnosticaron 95 casos entre 18.867 cerdos.

Sigue en importancia en Europa la carne de oveja. PUNKE (1968)
demostré la presencia de toxoplasmas mediante la infeccion experi-
mental en ratones, comprobando positividades en el 64,4% de las
muestras, y Jacoss (1967) confirmé el interés de esta especie, junto
con el cerdo. También JANITSCHKE Y col. (1967) lograron infectar ra-
tones a partir de diafragmas de ovinos con titulos serologicos positi-
vos. Entre nosotros (cuadr I) también han sido frecuentes los hallaz-
gos de ovinos infectados. En la R. F. Alemana, Bocu y KUnN (1972)
han hallado hasta el 80% de los ovinos, reaccionantes positivamen-
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te. En ambas Alemanias se estima que en la oveja T. gondii es fre-
cuente causa de aborto, igual que ocurre en Gran Bretana (BEVER-
LEY y Warson, 1971, WATSON y BEVERLEY, 1971a, 1971b) y en EE.UU.
(FRENKEL, 1970). Otros ovinos, incluidos el muflén, también pueden
estar parasitados (Carar, 1970). La cabra también puede ser vehicu-
lo, pero no importante (GiL y Pragass, 1970).

La carne bovina tiene mucha menos importancia. Bocu y KUHN
(1972) creen que es poco frecuente en Europa central la infeccion
del ganado vacuno y que, en todo caso, la persistencia de los quistes
en los musculos no va mas alla de 6 semanas. El propio Boc (1967)
y JANITSCHKE y col. (1967) no consiguieron aislar toxoplasmas a par-
tir de pulmones, corazén, higado, etc. de bovinos con titulos serolo-
gicos positivos.

En perros, JANITSCHKE y col. (1968) consiguieron demostrar la
presencia de T. gondii en sus musculos, asi como rifones, higado y
pulmén. En cambio, extranamente, no lo encontraron en cerebro, ni
en los ganglios linfaticos. La infeccién del perro es fcil mediante la
alimentacién con ratones infectados (BocH y col., cit por WILDFUHR
y WILDFUHR, 1971). Desde luego, el perro figura entre los animales de
receptividad alta y los porcentajes de infeccién en él son elevados
(76% han hallado Bocu y KUHN, 1972) y MARDONES SEVILLA (1967) ha
descrito un caso en Espaifia, pero la cinofagia no es practica occiden-
tal.

La carne de gallina no se considera peligrosa, en general, parti-
cularmente la procedente de modernas granjas, con niveles higiéni-
cos satisfactorios. Aunque se ha estudiado concienzudamente la to-
xoplasmosis, tanto en esta especie como en muchas otras, algunos de
los primeros diagnésticos probablemente fueron incorrectos, por con-
fusiéon con Lankesterella ( = Atoxoplasma) e incluso con fases exo-
eritrociticas de Plasmodiidae y Haemoproteidae, frecuentes en las
aves. En Europa, puede decirse que tiene poco interés.

En cuanto a otras especies aviares hay que recordar el trabajo de
BOEHRINGER y col. (1962) sobre una epizootia espontanea en patos y
el aislamiento de una cepa muy virulenta en la codorniz, por GOMEZ
Lus (1967).

En las ratas, STRASSMANN (1964) opina que el riesgo por consumo
de pequefa ingesta no es considerable, pero cuando la comida con-
taminante se reitera, con carne cruda, puede haber peligro.
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Las consecuencias epidemiologicas de la presencia de T. gondii
en las carnes son considerables. En primer lugar, en los felinos supo-
ne el procedimiento mas frecuente de contagio, seguramete, permi-
tiendo que el ciclo biologico se complete. De otra parte, por alber-
gar también quistes extraintestinales, pueden ser devorados igual-
mente los propios gatos y felinos portadores en general, contribuyen-
do a perpetuar el ciclo. En cuanto al hombre, en Europa las carnes
de cerdo y de oveja son las més frecuentemente parasitadas, con
mucha diferencia a favor de la primera. Dado que hay especialidades
gastronémicas, en las que la carne esta insuficientemente calentada,
éste puede ser uno de los modos habituales de contagio en el hom-
bre. En la carne de oveja, en cambio, el riesgo entre los europeos
suele ser menor, puesto que el calentamiento es completo (asados
etc.), pero cabe la contaminacién por llevar en las manos, hacia la
boca u otros alimentos los en ella contenidos. Son numerosas las
confirmaciones de estos hechos. (JACOBS, 1963 ; REMINGTON, 1963 ; DES-
MONTS y col. 1965; WARREN y DINGLE, 1966 ; FRENKEL y col 1970).

La presencia de toxoplasmas en los huevos de aves no es fre-
cuente. Jacos y MeLToN (1966) no los encontraron en los puestos por
portadoras. En infecciones experimentales, sblo consiguieron aislar
el protozoo a partir de un huevo, de un total de 327 puestos por 16
aves infectadas. En su trabajo, recogen informes muy dispares, pero
concluyen que no es habitual la aparicién de T. gondii en los huevos.

En Alemania, Bocu y KUHN (1972) no han encontrado toxoplas-
mas en huevos de gallina, animal que, en dicho pais parece estar in-
fectado con muy rara frecuencia. Concluyen afirmando que el pa-
pel de los huevos en la difusién de la protozoosis es poco importante.
A idéntica conclusion se adscribe JanITSCHKE (1971).

En Brasil, FERREIRA JAMRA (1972) recoge informes segun los cua-
les se han encontrado hasta 1,9% de infectados. Posiblemente, la in-
feccion de la gallina esté mas difundida en aquel pais.

En cuanto al riesgo de contaminacién no puede ser demasiado
alto, puesto que las formas presentes en el huevo no son quistes, ni
siquiera pseudoquistes, sino trofozoitos. Su resistencia es pequena,
pero, aun asi pueden vivir durante dos semanas en la clara y hasta
3-4 en la yema, mantenidos en frigorificos a + 4° C. La accién del
agua hirviendo, durante cinco minutos, puede respetar la vida de los
zoitos existentes en la yema (WILDFUHR y WiLbFUHR, 1971). Sin em-
bargo, dado que los trofozoitos no resisten la digestion gastrica, las
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posibilidades de contagio se limitan a la invasion per mucosa pre-
gastrica. En definitiva, s6lo el consumo de huevos crudos o insuficien-
temente calentados, puede implicar algin riesgo (ALEXANDER y col.
1972) y ello sélo en zonas de elevada contaminacion.

La aparicién de toxoplasmas en la leche puede ocurrir coinci-
diendo con las fases de parasitemia, en el curso de la infecciéon agu-
da (Bocr y KiHN, 1972). LANGER (cit. ,por WILDFUHR y WILDFUHR
1971) dice haber aislado T. gondii en numerosos casos, a partir de le-
che de mujer. Este trabajo, no obstante, ha sido muy criticado y, pe-
se a haber empleado inmunofluorescencia, sus resultados se atribu-
yven a posibles deficiencias técnicas, tales como el empleo reiterado
de portaobjetos, que pueden dar lugar a falsas posibilidades.

Aislamientos positivos a partir de leche de mujer, rata, ratona y
perra, también han sido referidos por PIEKARSKI (1964). ROMMEL y
BrREUNING (1967) hallaron el paradsto en leche de ratonas, ratas, co-
bayas y conejas experimentalmente infectadas, e igualmente en la
leche de oveja, pero sélo excepcionalmente en la leche de vaca. Em-
pleando ésta como alimento para ratones y terneros, no sélo no con-
siguieron provocar infeccion, sino que ni siquiera pudieron advertir
una débil elevacién del titulo sérico.

En cuanto a la cerda, Bocu (1967) sefiala que no se ha consegui-
do demostrar la eliminacién del parasito en la leche.

En consecuencia, el papel de la leche en la difusién de la toxo-
plasmosis puede variar con las especies, pero, en general, puede con-
siderarse poco importante. La leche pastzurizada es absolutamente
innocua, en este sentido. Por otro lado, en la leche sélo hay trofozoi-
tos que son poco resistentes y cuya via de invasién tiene que ser, ne-
cesariamente, pregastrica.

En la fase de multiplicacién activa, T. gondii invade la sangre,
tanto en el hombre como en los animales. Esta parasitemia no tiene
gran interés epidemiolégico, sobre todo considerando el papel nega-
tivo de los artropodos hematéfagos, como veremos en otro lugar.
Pero si tiene importancia clinica, particularmente en zonas en que
la prevalencia del proceso sea elevada.

El aislamiento a partir de donantes de sangre, e incluso las in-
fecciones provocadas por transfusién, abundan en la bibliografia mé-
dica. Damato NETO y col. (cit. por FERREIRA JAMRA, 1972) aislaron T.
gondii a partir de la sangre de donantes y SCHAKARIN (1968a) entre
2.268 donantes, hall6 un 9,8% de positividades serolégicas, observan-
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do mayor frecuencia entre las mujeres y significativamente mas por-
centaje entre los Rh+ que en los Rh— (casi el doble). El propio au-
tor (SCHAKARIN, 1968b) demostré, mediante inoculacion experimental,
la existencia de T. gondii en un donante, entre un total de 148 sero-

légicamente positivos. MILLER

y col. (cit. por LUNDE y S1eGEL, 1970),

aislaron también el protozoo a partir de la sangre de una paciente
que habia dado a luz un nifio congénitamente afectado ja los 14 me-

ses del parto! Por otro lado, LUNDE y

SieceL (ibid.) describieron dos

casos de nifios enfermos de leucemia linfocitica, que murieron al re-
cibir leucocitos procedentes de un donante afectado de toxoplasmo-
sis, segiin se comprobod posteriormente. Estos autores, como otros
muchos, llegaron a la conclusion de que convendria establecer la po-
sible relacion entre parasitemia y titulos serologicos. Ademas, es evi-
dente que las transfusiones de leucocitos son mas peligrosas que las
de sangre total, en atencién a que T. gondii puede invadir facilmen-
te los glébulos blancos, y también porque éstos se administran con-
centrados. Lamentablemente, no hay datos concretos sobre la dura-

cion de la parasitemia.

También en los animales se ha demostrado la presencia hemati-
ca de T. gondii. A titulo de ejemplo, citemos los trabajos de KUHN y
WeiLanp (1969), en cerdos experimentalmente infectados y los de
KuHN (1972) en gatos, en los que apareci6 el parasito en la sangre
entre los dias 10-20 post-infeccién, y en los perros, de 6-8 dias. En
ambos casos la infeccién se habia practicado con ooquistes.

La posibilidad de transmitir la toxoplasmosis por medio del es-
perma, la demostraron Sanna y NEery (cit. por WILDFUHR, 1971) en
el raton. Se estima que, en la propagacion coital, el papel del macho
es mas activo que el de la hembra, pero en condiciones naturales no
se cree que tenga importancia la copula en la difusién de la toxo-

plasmosis.

Respecto a la saliva, DOMINGUEZ CarMoNA (1960) cita el caso de
una mujer gestante que fue mordida por un perro y que di6 a luz
un nifio que muri6, en el que se demostraron toxoplasmas. PIEKARS-
K1 (1964) alude a trabajos de BURI, investigando la presencia de to-
xoplasmas en 99 perros, mediante biopruebas, sin hallar en ningin
caso el esporozoo. En cuanto al hombre, CarHiE y col, (cit. por WiLp-
FUHR y WILDFUHR, ibid) estiman posible la saliva en el contagio bo-

ca-a-boca humano.
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También se ha hallado en las secreciones pulmonares T. gondii,
e histolégicamente se ha comprobado la presencia de quistes en los
bordes bronquiales. Por su parte, LEvy y col. (cit. FERREIRA JAMRA,
1972) aislaron de la saliva humana el protozoo, en infecciones apa-
rentes e inaparentes de personas afectas de amigdalitis.

Por dltimo, es evidente que también los fetos, sus liquidos y en-
volturas, pueden contener T. gondii, en especial cuando se ha produ-
cido aborto por esta causa. Las contaminaciones relativamente altas
de personal humano que trabaja en maternidades, acaso tengan este
origen. Entre los animales puede tener interés como vehiculo de in-
feccion, en los casos de perversion del apetito (cerda, sobre todo)
cuando por causas diversas (carencia minerales, etc.) la madre de-
vora sus fetos o sus crias nacidas a término. Tratdndose de animales
mantenidos en pastoreo (ovejas, ete.) los fetos abortados pueden ser
consumidos por animales carrofieros (aves rapaces, mamiferos depre-
dadores, etc.) contribuyendo a la difusién de la toxoplasmosis.

5.2. Resistencia de los diversos estadios.

Las fases proliferativas son las mas labiles y sucumben facil-
mente ante influencias adversas. La digestién es un buen procedi-
miento de destruccion, en general. WiLprFuer y WILDFUHR (1971)
afirman que bastan 30 minutos de accién del jugo gastrico con aci-
dez normal, para destruirlas. HoLz (cit. por GRENIER DE CARDENAL y
col., 1972, es mas terminante, pues estima que a los 10 minutos de di-
gestion pépsica ya se inactivan los trofozoitos. ScHAKARIN (1968b) ha
estudiado la resistencia de los trofozoitos presentes en la sangre de
donantes, indicando que pueden sobrevivir hasta 56 dias a la tem-
peratura del frigorifico, cuando la sangre es completa. En los con-
centrados de hematies perviven hasta 35 dias y en suspensiones di-
versas de hematies hasta 40. En el plasma los encontré vivos a los 35
dias. Son muy sensibles a los desinfectantes y a la accién adversa
de las temperaturas. .

Los quistes son bastante resistentes, relativamente, BEVERLEY
(cit. por HuTcHISON y col. 1969) cree que pasan completos al intesti-
no delgado, sin haber sufrido la digestién gastrica, para dejar libres
los zoitos en el duodeno. HuTcHISON y col. (ibid.) estiman que sopor-
tan de una a dos horas la accién del jugo géastrico y mas de seis la
de la tripsina, afirmando que la pared quistica se destruye pronto,
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no asi los zoitos. WILDFUHR ¥ WiLbFUHR (ibid.) también afirman que
la digestion géstrica la soportan al menos dos horas y que la activi-
dad de la tripsina al 1% la toleran durante tres.

Particularmente importante es conocer la supervivencia en las
carnes de animales de abasto o caza. Work (1967) senalo que resis-
ten poco al salado, ahumado ¥ cocinado. JANITSCHKE (1971) también
confirmé la poca resistencia al ahumado y adobado.. Con ello se in-
siste en las observaciones de SomMmeR y col. (1965), que indicaron la
inactivacion de los quistes en carne y productos carnicos tras el ahu-
mado y adobado, e incluso en las propias salchichas.

La inactivacién térmica se logra con cinco minutos a 160-170° en
aceite, en piezas de 5 cm. de espesor, con toda seguridad. En cambio,
la refrigeraciéon y la congelaciéon profunda pueden soportarlas duran-
te periodos relativamente prolongados. Trabajos de Bocu ¥ col. (cit.
por ALEXANDER Y col. 1972) v SoMMER y col. (ibid.) permiten estable-

cer el siguiente cuadro:

Refrigeracién a + 8° C, hasta 10° C. Pervivencia. ...... 14 dias
Refrigeracién a + 4° C, hasta 10° C. Pervivencia. ...... 24 dias
Refrigeracién a —15° C, hasta — 25°C. Pervivencia ...35 dias

Para la desinfeccion, SOMMER (1964) recomienda contra los quis-
tes, zoitos y trofozoitos, en trabajos experimentales (desinfeccion de
manos, material, etc.) el alcohol de 70-90°, y el Zephirol-Bayer al 2%
Para los suelos, la cloramina al 9% y la sosa al 2,5%. GeIsSLER (1954)
también demostrd que se destruyen facilmente todas estas fases.

Los oquistes tienen considerable resistencia, como todos los coc-
cidianos. FRENKEL y col. (1970) observaron que seguian siendo via-
bles al cabo de 4 meses, mantenidos en agua o en ambiente humedo.
JantTscHRE (1971) los mantuvo en agua del grifo durante un afio, y
afirmé que eran resistentes a los agentes quimicos. En cambio, la de-
secacién puede ser suficiente para inactivarlos en 24 horas. También
WrrTe y Prerarskr (1970) los mantuvieron vivos en muestras fecales
de gatos, por lo menos durante siete meses. No obstante, HUBNER ¥
Unrikova (1971) observaron su inactivacién en presencia de formol
al 1%, con ocasioén de estudiar la maduracion de los huevos de Toxo0-
cara cati. Nuevos trabajos (YILMAZ ¥ Hopkins, 1972) demuestran que
los ooquistes pueden resistir hasta 30 dias en el laboratorio, en pla-
cas de Petri descubiertas, y 410 en las mismas condiciones, con tem-
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peratura de + 4° C. En el exterior, hasta 46 dias en zonas soleadas,
con temperatura ambiente de unos 20° C y,, protegidos por la sombra,
con 19,5° C de media, hasta 410 como minimo.

5.3. Puertas de entrada,

Filogenéticamente, la via digestiva debe considerarse como la
normal en la infeecién, dado que el ciclo ooguiste-felino-ooquiste se
inicia mediante la contaminacion de alimentos y bebidas. Incluso en
los hospedadores intermediarios es la via méas frecuente,

Actian comop elementos infectantes los ooquistes y los quistes,
mas los trofozoitos, aunque en mucha menor escala.

El que intervenga una u otra fase parasitaria en determinadas
especies y, dentro de ellas, en ciertas poblaciones, depende de defi-
ciencias higiénicas, de habitos alimentarios (carnivorismo, habitos
gastronémicos, etc.) o de exigencias de la propia crianza (lactancia,
por ejemplo).

Las deficiencias higiénicas explican el contagio humano con
ooquistes, en muchas ocasiones (alimentos crudos, agua, etc. conta-
minados). En los vegetarianos es la unica explicacién plausible para
el contagio postnatal, e igualmente aclara lo que sucede en los ani-
males herbivoros. En el hombre, también tiene interés en el conta-
gio de ninos de medios pobres, pues en ellos los ambientes sucios son
la regla. Independientemente, la propia infancia es mas proclive a
la contaminacién, por cuanto en ella no suelen haberse creado toda-
via habitos higiénicos.

En cuanto a los animales depredadores y carrofieros, asi como las
personas que gustan de platos a basz de carne poco pasada, o que
manipulan carnes y posteriormente llevan el contagio en sus manos,
directa o indirectamente hacia la boca, el papel fundamental lo de-
sempenan los quistes presentes en cerebro, musculos y diversas vis-
ceras. Los trabajos de DEsmoNTs y col, (1965) en los acogidos a una
institucion hospitalaria, en la cual era norma el empleo de carne de
ovinos poco pasada, son muy demostrativos: se establecié una corre-
lacion positiva entre la ingesta de carne y los titulos serolégicos.
Tgualmente expresiva es la epidemia de toxoplasmosis consecutiva a
la ingestion de hamburguesas poco pasadas, que han publicado Kean
y col. (1969) Multitud de trabajos sefialan que las carnes de cerdo
son las mas peligrosas, seguidas de las de oveja y, muy en tercer lu-
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gar, las de vaca (JACOBS, 1967). Como especialidades gastronémicas
que implican cierto riesgo, figuran los filetes tartaros, los “bistecs”
gruesos poco pasados al gusto francés) el “kebab”, la “fondue bour-
guignonne”, etc.

La eficacia de la difusiéon por medio de quistes depende mucho
de la menor virulencia que suelen tener las cepas que los forman con
rapidez, como hemos visto en otro lugar, aparte de la resistencia a
la digestion. En cierta medida, también la supervivencia del parasi-
to en los hospedadores intermediarios, esta ligada a la existencia de
cepas quistogenas, y a la resistencia a la digestion de este estadio
(Garvzo y Krivkova, 1970).

La infeccion por medio de trofozoitos, es decir, a partir de ani-
males enfermos en fase aguda (facil presa de los depredadores), o
recién muertos (carroneros) también es posible, a pesar de que se
insiste en la poca resistencia de los mismos a la digestion. DUBEY ¥
col. (1970) han demostrado que ello ocurre en los gatos alimentados
con ratones enfermos en dicho estadio agudo, afirmandolo también
RoEVER-BonNET (1972). La interpretacion de estos casos reposa €n dos
posibilidades. O bien se trata de una invasion digestiva pregéastrica,
perfectamente admisible y que, en nuestra opinién, explicaria la
afeccién ganglionar de los linfaticos maxilares que han observado,
como Unico sintoma, en gatos contaminados por via oral KUHN ¥y
Weianp (1969), o bien hay que aceptar que los trofozoitos pueden
llegar al intestino en el interior de fragmentos de carne que, actian
protegiéndolos de la digestion gastrica .

El papel de la contaminacion lactea es de menor entidad, aun-
que podria ser interesante para algunas especies en determinadas
circunstancias. Los huevos crudos, por otro lado, no podrian excluir-
se de esta mencion,

Finalmente, ya hemos indicado la posibilidad del contagio hu-
mano boca-a-boca.

Probablemente, T. gondii no es capaz de atravesar la piel intac-
ta. Sin embargo, bastan diminutas lesiones cuténeas para que, a tra-
vés de ellas, pueda pasar. SaBIN y col., asi como UMDENSTOCK y los
suyos (cit. por WILDFUHR y WILDFUHR, ibid.) y DomMINGUEZ CARMONA
(1960) mencionan la posibilidad de esta via. También se han com-
probado infecciones de laboratorio, por picaduras accidentales.

Tiene importancia real la via percutinea en cuanto enfermedad
profesional, sobre todo entre manipuladores de carnes. Ya vimos
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que Simm (1961) afirma que la toxoplasmosis, en su forma linfogan-
glionar, estd mas extendida entre ]as amas de casa danesas que en-
tre los varones y otros grupos de poblacién, precisamente por el ma-
nejo de carnes. A este respecto, nos parece conveniente recordar que
no siempre ha de atribuirse este hecho a la penetracion directa por
la via cutdnea, sino que cabe también la contaminacion de diversos
instrumentos de cocina (cuchillos, etc.) con los que, sin la debida lim-
pieza, se manipulan otros alimentos (pan, por ejemplo). Incluso es
admisible que el material virulento sea llevado directamente a la
boca. Hay en Parasitologia ejemplos bien conocidos de hechos pare-
cidos, incluso con metazoarios, en los que poedria ser mas dificil este
mecanismo de transmisién (p. e. Paragonimus westermanni, D. la-
tum etc.).

La penetracion a través de la mucosa nasal, conjuntiva ocular,
etc., podria tener lugar por medio de zoitos liberados en la saliva,
dada la comprobacién de la existencia de quistes en las amigdalas
(Sum, 1961) y la observacion relativa a la existencia de quistes en
bronquios y bronquiolos, que permitirian la contaminacién por me-
dio de gotitas de FLuecge. WitHELM (1972) admite incluso la posibi-
lidad de que el contagio tenga lugar por ooquistes inhalados. Expe-
rimentalmente estd demostrada la posibilidad de contaminar anima-
les mediante aerosoles. En los ratones, basta poner una gota de sus-
pensién de toxoplasmas sobre la mucosa nasal, para lograr la infec-
cion.

Placenta. Las repercusiones que tiene la infeccién congénita,
dan gran interés médico y veterinario a esta via de contagio, desde
el punto de vista clinico (hombre) y econémico (animales). No obs-
tante, en la epidemiologia su interés no es tan elevado,

La difusién placentaria se comprobé inicialmente en el hombre
y, méas tarde, en ratas, ratones, cobayas, perros, ovejas, visones, etc.

La infeccién puede ocurrir mediante trofozoitos que llegan has-
ta la placenta, vehiculados posiblemente por leucocitos, en cuyo
citoplasma estdn protegidos de los anticuerpos circulantes. Conoci-
da la existencia de parasitemia, es natural admitir este modo de con-
taminacién fetal. Incluso se han encontrado toxoplasmas en el endo-
metrio y en la sangre menstrual (Gomez Lus 1967; FORNEROD-VON
pER MUEHL, 1972), en casos de infeccién latente. Asimismo, se admi-
te 1a liberacién de trofozoitos a partir de colonias terminales presen-
tes en la matriz (endometritis toxoplasmésica), e incluso de quistes,
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embrana puede fracturarse como consecuencia de las trac-
ometido el ttero con motivo de la
gestacién. Es decir, en un caso se trata de un verdadero transporte
de toxoplasmas, mientras que en otro hay una infeceién por conti-
giiidad. ErLIoT (1970) ha estudiado algun caso ¥y menciona otros en
su revision. El que la infeccion determine, o no, el aborto, depende
de muchos factores. Unas veces pueden producirse lesiones graves
en el feto. Otras, lo que sucede es una alteracion de su nutricion,
por lesion placentaria. Segun la estadistica de Ao y col. (1971), la
toxoplasmosis representa el 0,5% de las causas de aborto. Por su
parte. COUVREUR y DESMONTS (1962) estiman que hay un 16% de mu-
jeres receptivas, cifradas en 1/1.000 la tasa de infecciones congéni-

tas.

cuya m
ciones, y presiones a que esta s

Tiene considerable interés el momento de la infeccion del feto,
de un lado, y la fase de infeccién materna, por otro. WILHELM (1972)
afirma que, cuando la madre enferma en el ultimo trimestre de la
gestacién, es posible que nazca infectada la criatura en el 50% de
los casos. Otros (HAZEMANN y col., 1972) son mas prudentes (30%).
WATSON y BEVERLEY (1971 a), trabajando con ovejas experimental-
mente infectadas, afirman que el aborto puede provocarse si el para-
sito se inocula hacia la mitad de la gestacion, mientras que es poco
probable hacia el final de ella. Los corderos nacidos de matrices in-
fectadas tienen titulos serologicos positivos, que pueden elevarse pos-
teriormente al nacimiento ( ;jcalostro?). En la siguiente prefiez ya no
hay problemas, a causa de la inmunizacién natural. Estos mismos
autores (WATSON y BEVERLEY, 1971 b) insisten en que no siempre hay
aborto, en la gestacion avanzada de la oveja, sefialando la posibili-
dad de que las ovejas sanas que conviven con las enfermas, se in-
fecten (infeccion “horizontal”).

IycisTe (1968) estima que, en la mujer, el riesgo existe cuando la
infeccién tiene lugar durante la gestacioén, pero no cuando la toxo-
plasmosis latente antes de la concepcién. En la coneja, en cambio,
Unrikova y HuBNER (1971) indican que la transmisiéon congénita tie-
ne lugar también sin necesidad de que haya proceso agudo. Es po-
sible que haya diferencias de comportamiento en las especies, pero
vale la pena tener presente este dato.

54. El papel de los helmintos.
No ha podido demostrarse de modo irreprochable la posibilidad
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de transmisién de la toxoplasmosis mediante helmintos, aunque nu-
merosos autores publicaron trabajos pretendiendo haberlo consegui-
do. Lo tnico cierto, como sabemos; es que tiene lugar la contamina-
cién fecal, pero sin el concurso de vermes de ninguna especie. No
obstante, conviene repasar el tema, para dejarlo definitivamente es-
clarecido.

Son antiguos los trabajos de investigacion sobre este problema.
Pope y col. (1957, cit. por BEZOUKLADNIKOVA ¥ col. en Garuzo, 1970),
examinaron la posibilidad de que diversos helmintos pudieran alber-
gar T. gondii, adquirido en infeccién natural de su hospedador. Con
emulsiones de vermes, inocularon ratones, siempre con resultados ne-
gativos. Los helmintos estudiados fueron Zonorchis sp., M oniliformis
simoni, Marsupostrongylus bronchialis, diversos Trichostrongylidae
y Echinonema cinctum. HuTcHisoN (1965) demostro, por primera vez,
la posibilidad de transmisién fecal de la toxoplasmosis, con heces de
gatos infestados por Toxocara cati (Nematoda, Ascaridata), cuyos
huevos aparecian en las deyecciones. Aunque mencion6é también
la presencia de ooquistes de “isospora”, no cay6 en la cuenta del
papel de los mismos y, en cambio, postulé una hipétesis, segun la
cual T. gondii podria ir protegido dentro de los huevos del nemato-
do del mismo modo que Histomonas meleagridis (Protozoa, Mastigo-
phora) se difunde en el interior de los huevos de Heterakis gallinae
(Nematoda, Oxyurata). La observacién de que la infecciosidad de las
heces se mantenia conservéndolas en agua a la temperatura del la-
boratorio, durante varios dias, le indujo a tal explicacion, ya que los
zoitos de T. gondii no soportan tales condiciones. Ademés, como las
heces no eran infectantes inmediatamente, sino que requerian in-
cubacién, coincidiendo con la evolucién de los huevos de T. cati, que
necesitan pasar por la fase de mérula y terminar formando una lar-
va, la explicacién parecia perfecta (Hurcuison 1966, 1967). Otros au-
tores publicaron trabajos en los que parecia confirmarse la explica-
ci6n indicada. DuBey (1966) crey6 en la asociacién protozoo-nemato-
do y afirmé haber demostrado experimentalmente la existencia de
toxoplasmas en las larvas de T. cati liberadas artificialmente de la
envoltura del huevo (1967). KN y WEILAND (1969) también creyeron
en la difusién por el verme citado, como muchos otros. Tsunopa (cit.
por WILDFUNHR y WILDFUHR, ibid.) afirmé haber transmitido toxo-
plasmosis por medio de huevos de Metastrongylus apri (Nematoda,
Strongylata) procedentes de cobayos y OTiLIo y col. (también cita-
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dos por WiLoFusrR y WILFUHR, ibid.) pretendieron haberlo logrado
con huevos de Hymenolepis sp.

Racum (1970) logré infectar gundis con resultado letal, em-
pleando heces de gato en las que habia huevos de T. cati, pero tam-
bién ooquistes de “isosporas”. La tesis de HuTrcHISON fue tan acep-
tada, que incluso autores que obtuvieron resultados negativos con
otros vermes la creyeron posible. Jacoss (1967) figura entre ellos,
pues no logro provocar toxoplasmosis con huevos de Ancylostoma
caninum, Nippostrongylus muris y Trichinella spiralis procedentes
de animales infectados y, no obstante consider6d posible este meca-
nismo de contagio.

Hasta pudo llegar a pensarse €n una cierta selectividad del hos-
pedador presuntamente intermediario, pues ROMMEL y JANITSCHKE
(1968) y RoMMEL y coOl (1968) lograron infectar ratones, conejos y
cobayos, aunque no en todos los casos, y hasta una oveja, con hue-
vos de T. cati eliminados los dias 6, 20 y 22 postinfeccion, por un ga-
o toxoplasmoésico. En cambio, con huevos de otro nematodo afin
Toxascaris leonina, obtuvieron resultados constantemente negativos,
Sin embargo, estos autores no se adhirieron terminantemente a la
tesis de la difusién por medio de nematodos, acaso por la negativi-
dad de sus experimentos con parasitos de la oveja (Haemonchus
contortus, Ostertagia circumcincta, Chabertia ovina y Oesophagosto-
mum venulosum), del cerdo (Ascaris suum, Oesophagostomum qua-
drispinulatum y Oe. dentatum), del perro (Toxocara canis, Toxas-
caris leonina, Ancylostoma caninum y Uncinaria stenocephala), ga-
llina (Ascaridia galli y Heterakis gallinae) y ratén (Syphacia obve-
lata). En fin, mas detalles de la pretendida transmision de T. gondii
por helmintos, pueden hallarse en el informe de la OMS (1969).

Més tarde, Dusey (1968) llego a dudar la importancia de la aso-
ciacién protozoo-verme y FRENKEL y col. (1969) consiguieron separar
los huevos del helmintos y el protozoo, a partir de heces de gato. De
este modo concluyente, se confirmé la transmision fecal, pero se cer-
tifico, al mismo tiempo, la independencia de .T. gomdii y T. canti
Pronto HurcisoN y col. (1968, 1969), SHEFFIELD y MELTON (1969),
HurcaisoN y WoRk (1969a), WORK Y Hurcuison (1969) y decisiva-
mente FRENKEL y col. (1970) llegaron a demostrar la naturaleza
ooguistica isosporoide de la forma infectante de toxoplasma, inde-
pendiente de todo tipo de verme. Al propio tiempo, se explicé satis-
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factoriamente que las deyecciones recién eliminadas no fueran in-
fectantes, pues los ooquistes necesitan varios dias para esporular.

55. El papel de los artrépodos.

Desde antiguo, diversos artrépodos han recibido mucha aten-
cién como posibles difusores de toxoplasmosis, Valiosas revisiones
han realizado, entre otros, DuTKIEWICZ (1965) ¥ BELZOUKLADNIKOVA ¥
col. (en Garuzo, 1970), pero pueden encontrarse alusiones dispersas
en diversas publicaciones, incluyendo varias de las citadas por no-
sotros.

Sin entrar en detalles, que estarian fuera de lugar, podemos se-
fialar que se han estudiado especies incluidas en el siguiente esque-
ma taxonomico:

Clase Arachnida.
Orden Acarina.
Familias: Sarcoptidae (4caros de la sarna).
Ixodidae (garrapatas duras).
Argasidae (garrapatas coridceas).
Dermanyssidae (acaros rojos).
Trombidiidae (bichos colorados).

Clase Insecta.
Orden Anoplura (piojos picadores).
Orden Mallophaga (piojos masticadores).
Orden Hemiptera (Familia Cimidae y Reduviidae, chinches y
vinchucas).
Orden Diptera (Familias Culicidae, Muscidae, ete. mosquitos,
moscas, etcétera).
Orden Aphaniptera (pulgas).
Orden Coleoptera (escarabajos).
Orden Ortoptera (cucarachas).

Tebricamente, los artrépodos pueden infectarse por sus habitos
alimentarios, o bien por contacto directo con materias virulentas, por-
tando entonces toxoplasmas en diversos estadios, adheridos a la trom-
pa, a las patas, etc. Desde el punto de vista teérico, dado que la para-
sitemia es un hecho, cabe admitir que los artrépodos hematdéfagos in-
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gieran zoitos presentes en la sangre de los hospedadores. Igualmente,
una vez conocidas las fases de los felinos, también es perfectamente
admisible la contaminacién de los artrépodos coprofagos o, simple-
mente, coprofilos.

Las investigaciones se han realizado, en general, estudiando ani-
males con toxoplasmosis aguda, natural o experimentalmente infecta-
dos, e investigando los artropodos que viven parasitos de los mismos.
A este respecto, ha de recordarse que la parasitemia no es duradera,
ni siquiera constante. Por ello, seria precisa la alimentacién en el
momento en que aquella sucede. Ademas, tampoco es frecuente una
elevada densidad de parasitos en sangre.

En los artrépodos coprofagos se ha intentado estudiar la presen-
cia de toxoplasmas, mediante la administracién de alimentos conta-
minados, En uno y otro caso, con frecuencia ha podido demostrarse
la existencia de toxoplasmas en el aparato digestivo, e incluso la
permanencia de 1os mismos durante algunos dias, y hasta semanas,
en condiciones de viabilidad. No obstante, no se ha demostrado la
transmisiéon por la picadura, lo que indica que no permanecen los
parasitos en las piezas bucales méas que efimeramente y no lo sufi-
ciente, hasta que el artréopodo necesita comer nuevamente. Esta prue-
ba negativa permite afirmar también que no existe regreso hacia las
glandulas salivares, como sucede en otros tipos de parasitos. Tampo-
co se han hallado toxoplasmas en las secreciones de las glandulas
coxales de las garrapatas. Ninguno de los trabajos realizados hasta
ahora permite afirmar que hay multiplicacién de los toxoplasmas en
el interior de los artrépodos, pues el hallazgo de algunos vivos va-
rias semanas, después de la picadura, no significa necesariamente
que haya habido multiplicacion, sino que cabe interpretarlo como
mera supervivencia. Los resultados de CASTELLANI-PAsTORIS (1968 ¥
1969, cit. OMS, 1969) parecen afirmar la transmisibilidad de la toxo-
plasmosis por Ornithodoros moubata (Acarina, Argasidae), median-
te la picadura, pero es evidente que si, como dice el autor referido,

la virulencia disminuye y s€ requieren pases ciegos en el raton para
restaurarla, hay que concluir que esta garrapata no proporciona un
medio adecuado para el protozoo. HUTCHISON y col. (1969) son escép-
ticos y Jacow y HOFFMANN (1970) no confirman el papel de la pica-
dura en O. moubata.

En general, los resultados han sido negativos. Por otro lado, la
demostracién de la persistencia de T. gondii se ha realizado median-
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te la preparacién de triturados homogeneizados de los artrépodos, e
inoculacién parenteral al raton. Desde el punto de vista epidemiolé-
gico, evidentemente, no pueden magnificarse las conclusiones positi-
vas, porque sélo comprueban la presencia del protozoo, pero en la
naturaleza tal proceder no tiene lugar. A lo sumo, cabe esperar que
los artrépodos portadores sean destruidos por aplastamiento, a con-
secuencia de la defensa violenta del hospedador, pudiendo entonces
liberarse los zoitos, que podrian penetrar por la herida de puncion.
O bien que, como sucede en la infeceién por Trypanosoma (Schizo-
trypanum) cruzi, pudiera existir contaminacion fecal de la puncién.

Interesante también es conocer la supervivencia de T. gondii
en los artrépodos que sufren mudas, e igualmente, la posibilidad de
transmision del mismo a la descendencia. Por cuanto se conoce ac-
tualmente, no se ha comprobado la difusion transestadida, ni en aca-
ros, ni en insectos. Tampoco se ha observado el paso transovarico.

Mencién especial merecen los trabajos de Warrace (1970b) so-
bre la posibilidad de actuacién de las moscas coproéfilas en la trans-
misién, como ocurre, por ejemplo, con los quistes de Entamoeba spp.
y otros protozoos y bacterias. Sin embargo, el propio autor sefalar
numerosas dificultades, dado que la atencién preferente de las mu-
cosas se dirige hacia las heces recientes, en las cuales no puede ha-
ber ooquistes esporulados. Ademas, las larvas nacidas sobre las he-
ces, que podrian contaminarse con ooquistes ya esporulados, no se
ha demostrado que puedan conservarlos a lo largo de las metamor-
fosis (diversos estadios larvarios, fase de pupa e imago). En resu-
men, la posibilidad podria estar en la adherencia externa a los adul-
tos, citandose entre las especies mas importantes, posiblemente, Mus-
ca domestica, Musca sorbens (ésta en los tropicos) y diversas mos-
cardas (Calliphoridae). En experiencias posteriores (1971b), pudo de-
mostrar WALLACE que es factible la transmisién experimental de la
toxoplasmosis por medio de Musca domestica y Chrysomya megalo-
cephala que habian ingerido ooquistes procedentes de heces de ga-
tos, manteniéndose en el digestivo de la primera durante 24 horas y
en el de la segunda 48. Larvas y pupas también podian portarlos ex-
ternamente, puesto que un lavado bastaba para arrastrarlos meca-
nicamente, y ademas, los imagos procedentes de tales estadios infec-
tados estaban exentos.

Por ultimo, también se ha demostrado el papel de hospedado-
res de transporte de cucarachas (WALLACE, 1972), oligoquetos (lom-
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brices de tierra, DuBEY y col 1970) v algunos caracoles (MILLER ¥y
col, 1972).

6. INTERPRETACION EPIDEMIOLOGICA

A la vista de los conocimientos actuales, a los que hemos trata-
do de dar un reposo, puede interpretarse la epidemiologia de la to-
xoplasmosis del modo siguiente:

Toxoplasma gondii posiblemente haya sido un coccidio acomo-
dado al parasitismo en el epitelio intestinal de Felis catus y otros
Felidae afines. Superando la restriccién de la mayoria de los Sporo-
z0a de este tipo, que se reproducen en el epitelio intestinal, ha ini-
ciado la invasién de zonas mas profundas, primero en el propio am-
biente entérico (membrana propia, submucosa, etc.), después en zo-
nas algo méas alejadas (ganglios linfaticos mesentéricos, higado, pul-
mones) y, finalmente, en todo el organismo (musculos, tejido ner-
vioso, feto, etc.). FRENKEL (1970), partidario de esta interpretacion
puede contar en su apoyo con el descubrimiento de fases extraenté-
ricas en Isospora spp. (DUBEY y FRENKEL, 1972). Con ello, los félidos
se conviertieron simultaneamente, en hospedadores definitivos e in-
termediarios. A partir de entonces, ya no actuaron solamente como
contaminantes del ambiente por medio de los ooquistes fecales, sino
que pudieron difundir la parasitosis a cuantos animales félidos de-
voran o sus despojos. La nueva forma infectante, el quiste, seria el
origen de la contaminacion.

Lo que inicialmente fue ampliacién de los organos de localiza-
cién en el hospedador definitivo, pudo ocurrir también en cuanto a
la gama de hospedadores. Superando la especificidad relativamente
estrecha de los coccidios (PELLERDY, 1965), los ooquistes de origen
felino evolucionaron en una amplia gama de hospedadores en los
cuales, sin embargo, no se ofrecian las condiciones precisas para el
desarrollo de los estadios sexuales caracteristicos del hospedador de-
finitivo, que demandan epitelio intestinal felino. El paréasito, atra-
vesando la barrera entérica, invadi6 otros 6rganos, acomodandose

en ellos al estadio de reposo (quiste), semejante al existente en los
felinos, De este modo, muchos seres que normalmente sirven de pre-
sa a éstos (ratones, ratas, herbivoros. etc.) pasaron a entrar en la ca-
dena epidemiolégica, lo mismo que figuraban 'ya en la alimentaria.
Apoyan la interpretaciéon antecedente varios hechos bien esta-
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blecidos en Parasitologia. En primer lugar, los gatos y otros felinos
son bastante tolerantes a la infeccion por T. gondii, segin obser-
vacién de Smvrrcm y col. (1960), lo que es indicio de una relacion fi-
logenética muy antigua (Corpero, 1965) del sistema toxoplasma/ga-
to. La invasién de otras especies, por parte de coccidios considera-
dos muy especificos de hospedador, como sucede con las Eimeria
spp. tampoco es excepcional, segin comprobé HABERKORN (1970) al
demostrar la posibilidad de desarrollar las fases sexuales de varias
Eimeria spp. en hospedadores distintos del especifico. Y, por ultimo,
podria relacionarse la neo-formaciéon de quistes en los hospedadores
intermediarios, en cierto modo, paralela al llamado “fenémeno de
re-encapsulamiento” de los cestodos y nematodos.

La posibilidad de transmisién a la descendencia, por invasion
diaplacentaria, no constituye un mecanismo epidemiolégicamente
muy eficaz, pues la mayoria de los fetos afectados sucumben a la
infeccién. Pero, de todos modos, los que superan el nacimiento y
quedan minusvalidos, con toda probabilidad son presa de los hospe-
dadores, permitiendo la contaminacién del ciclo de infeccién en és-
tos.

En cuanto a los pasos seguidos por T. gondii, desde que forma-
ba parte de biocenosis alejadas de los circulos humanos, hasta ha-
ber invadido éstos, es posible que hayan sido éstos, En principio, la
toxoplasmosis ha debido ser una parasitosis tipicamente enraizada
en un foco natural de infeccién, formando parte de asociaciones bio-
cenéticas complejas. En tales ambientes silvestres, T. gondii ha cir-
culado intra e inter-especificamente por medio de la contaminacién
fecal-oral, a partir de las deyecciones de los felinos, que perpetian
la infeccién entre ellos mismos, o bien mediante el paso a los her-
bivoros, roedores, aves, etc. En el primer caso, el ciclo fue ooquiste-
felino-ooquiste y woquiste-felino-quiste. En el segundo, ooquiste-hos-
pedador intermediario (trofozoito-colomia -terminal (pseudoquiste)
quiste). Algunos animales no soportarian el parasitismo y moririan
invadidos por trofozoitos y con abundantes colonias terminales. En
otros se completaria plenamente el ciclo biolégico del parasito. Los
depresores y carronieros se contaminarian por carnivorismo. Las
crias infectadas y los abortos, servirian de alimento a esos mismos
animales. En la figura III se recoge en sintesis la circulacion de
T. gondii en la naturaleza.

Resulta evidente, pues, que la toxoplasmosis puede perpetuar-
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Fig. 111—Ciclo biologico de Toxoplasma gondii en la naturaleza, segin datos conocidos
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se en circulos naturales, en condiciones de nidalidad, segun la te-
sis de Pawrowskr (1957). Los trabajos de WALLACE (1970a) en las Is-
las Hawaii corroboran esta interpretacion, demostrando que el en-
lace entre felinos y herbivoros, por ejemplo, tiene lugar por medio
de los oquistes. Pero, ademas, es fundamental el papel del carni-
vorismo, incluido el canibalismo, que no es raro en algunas espe-
cias, como ocurre con los roedores, el cerdo, etc, Esta practica ali-
mentaria permite interpretar correctamente la aparente paradoja de
la escasa cuantia de ooquistes eliminados por los felinos y al bajo
porcentaje de ellos con eliminacién fecal (HusNEr y UHLIKOBA 1971;
Boca y KtHN, 1972; AparicIo GARRIDO y col., 1972a, APARICIO Ga-
RRIDO, 1973) en constraste con los altos porcentajes de individuos se-
rolégicamente positivos que se encuentran en los mismos ambien-
tes. Es preciso insistir, una vez mas, en el importante papel del eu-
rixenismo del parésito, unido a la frecuencia de cepas quistégenas,
poco virulentas, pero muy eficaces en el mantenimiento de la espe-
cie.

El contacto entre los focos naturales y los circulos rurales se
establece, fundamentalmente, pof medio de los animales manteni-
dos en pastoreo y sus acompafiantes (perros, p. e.), mas los sinan-
tropicos (ratones, pajaros, etc.) y la caza. La estrecha relaciéon que
existe en las poblaciones del campo entre el hombre y los animales,
unida a las deficiencias higiénicas habituales en tal medio, explican
el resto.

El paso siguiente es la invasion de los ambientes urbanos, que
tiene lugar por medio de los animales de abasto, procedentes de los
circulos rurales, o mediante la caza. De este modo, personas que
tienen minimos contactos con la naturaleza, pueden adquirir toxo-
plasmosis. También interviene, a este respecto, la contaminacion
de alimentos crudos (frutas silvestres y verduras, p. e.) y de aguas,
con los ooquistes de T. gondii (fig. IV).

Esta es, pues, la epidemiologia de este parasito, hasta ahora tan
enigmatico.
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