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RESUMEN

La toxoplasmosis aguda en el individuo inmunocompetente generalmente tiene un comportamiento benigno y
autolimitado. Sin embargo, en pacientes provenientes de area selvatica se han presentado casos severos de
compromiso visceral, el mas frecuente de ellos, el pulmonar. Se realizé la descripcion clinica y radioldgica de nueve
individuos miembros de las fuerzas militares de Colombia, con toxoplasmosis aguda y compromiso pulmonar. El
55% de los casos presentd disnea clase funcional 1l/1V; 33% clase funcional Ill/IV y tan s6lo 1/9 pacientes presentd
clase funcional IV/IV. La imagen radiolégica mas comun fue la consolidacion pulmonar unifocal o multifocal (66%),
y en menor frecuencia la presencia de infiltrados reticulares, reticulonodulares y derrame pleural. La totalidad de
los pacientes evolucionaron en forma satisfactoria, dos de ellos con necesidad de soporte con ventilacion meca-
nica no invasiva.

Palabras clave: toxoplasmosis aguda, inmunocompetente, toxoplasma gondii, compromiso pulmonar, pirimetamina/
sulfadoxina.

ABSTRACT

The acute toxoplasmosis in the inmunocompetent individual generally has a benign and autoresolutive course.
However, in patient coming from wild area severe cases of visceral commitment, the most frequent in them, the
pulmonary commitment has been reported. The clinical and radiological description of nine individuals members
of the military forces of Colombia, with acute toxoplasmosis and pulmonary commitment was carried. 55% of the
cases presented disnea functional class II/IV; 33% functional class IllI/IV and only 1/9 patients presented functional
class IV/IV. The most common radiological image was the unifocal or multifocal consolidation pulmonary (66%),
and in smaller frequency the presence of having infiltrated reticular, reticulonodulares and pleural effusion. The
entirety of the patients evolved in satisfactory form, two of them with support with noninvasive ventilation.

Keywords: acute toxoplasmosis, inmunocompetent, toxoplasma gondii, pulmonary commitment, pyrimethamine/
sulfadoxine.
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INTRODUCCION

La toxoplasmosis es una infeccion endémica, de
distribucion mundial, causada por el Toxoplasma gondii,
protozoo intracelular obligado del orden Coccidia,
phylum Apicomplexa. Este parasito se halla en mu-
chas especies animales, siendo los felinos los hués-
pedes definitivos. Se distinguen tres formas del parasito:
el trofozoito, o taquizoito, el cual es el responsable de
la infeccion aguda; el quiste, responsable de la infec-
cion latente en mdltiples érganos, principalmente ce-
rebro, miocardio y musculo esquelético; y el oocisto,
gue es producido exclusivamente en el intestino de los
felinos (1,2).

Existen tres mecanismos para la infeccion huma-
na: (1) por la ingestion de oocistos que se encuentran
en las heces de gato y de algunos felinos salvajes; (2)
por la ingesta de carne contaminada mal cocida; y (3)
por infeccién congénita in Utero.

La encefalitis por Toxoplasma gondii es la infeccién
oportunista del sistema nervioso central mas frecuente
en pacientes con sindrome de inmunodeficiencia ad-
quirida, con una mortalidad cercana al 100% de los
casos cuando no se recibe tratamiento durante el cur-
so de la enfermedad. Sin embargo, en los individuos
inmunocompetentes, adultos o nifios, s6lo el 10— 20%
de los casos son sintomaticos, con un comportamien-
to generalmente benigno y autolimitado (2).

Clasicamente, en inmunocompetentes se presenta
un cuadro febril con mialgias, artralgias, cefalea y
adenomegalias generalizadas no supurativas, sin com-
promiso visceral. No obstante, en la Ultima década se
han descrito presentaciones agudas de la enfermedad
en pacientes inmunocompetentes, incluyendo casos
severos con compromiso pulmonar, cardiaco, hepati-
co y del sistema nervioso central, con tasas variables
de mortalidad (3-16).

En Suramérica, la Guyana francesa ha reportado la
mayor cantidad de casos, la Ultima serie publicada por
Carmé y colaboradores en abril de 2009 (3), con una
recopilacion de 44 pacientes atendidos entre 1998 a 2006,
demostré que el compromiso pulmonar es la afeccion
mas frecuente. En Colombia, la primera descripcion de
caso con toxoplasmosis aguda y compromiso pulmonar
en un individuo inmunocompetente se efectud en 2008
(4), destacando la apariciéon de una entidad clinica emer-
gente en nuestro pais. Pero este no fue un caso aisla-
do, ya que para junio de 2009 se reportaron 17 casos
adicionales de toxoplasmosis aguda con compromiso
visceral (pulmonar, miopericardico, ocular, gastrointesti-
nal) en poblacién militar proveniente de area selvatica
de La Macarena, Meta, en condiciones muy similares a
las reportadas en los casos de la Guyana (5).

En el presente articulo se describen las caracteris-
ticas clinicas y radiol6gicas encontradas en nueve in-
dividuos inmunocompetentes con toxoplasmosis aguda
y compromiso pulmonar.

DEFINICION DE TERMINOS

Para la definicién de los términos radiologicos se
utilizé el dltimo glosario de la sociedad Fleischner, pu-
blicado en 2008 (17). A continuacion se describen los
principales hallazgos semioldgicos en imagenes de
radiografia de térax y tomografia computada que se
observan en pacientes con toxoplasmosis aguda y
compromiso pulmonar.

Broncograma aéreo: Patron radiologico donde el
bronquio, lleno de aire (baja atenuacion), se observa
en un transfondo de parénquima pulmonar con ausen-
cia de aire, ya sea porque este ultimo haya sido
reabsorbido (atelectasia), remplazado (heumonia) o una
combinacién de ambas.

Atelectasia: Reduccion del volumen pulmonar,
acompafiado de un aumento de la opacidad o la ate-
nuacion de la parte afectada. Generalmente asociada
al desplazamiento anormal de la cisuras, los bronquios
o el mediastino. Puede ser lobar, segmentaria y
subsegmentaria.

Consolidacion: Atenuacion homogénea del
parénquima pulmonar que borra las margenes de los
vasos sanguineos y las paredes de la via aérea. El
broncograma aéreo puede estar presente.

Infiltrado: Usado como un término para describir una
zona de opacificacion pulmonar causada por enferme-
dad intersticial o del espacio aéreo. Este término no
es recomendado por el glosario de términos de la so-
ciedad Fleischner y ha sido remplazado por
«opacidades», de ocupacion alveolar ¢ intersticial.

Micronddulo: Opacidad focal menor a 3 mm de dia-
metro, redondeada, pequefiay discreta.

Patrén reticular: En la radiografia de térax, el patrén
reticular es una coleccion de innumerables opacidades
lineales, pequefias, que en conjunto dan la apariencia
de malla. Este patron es mas evidente en la tomografia
multicorte donde se observa engrosamiento septal
interlobular, lineas intralobares.

Patron reticulonodular: Usualmente es el resultado
de la sumatoria de puntos de interseccion de innume-
rables lineas, creando el efecto en la radiografia de t6-
rax de micronddulos superpuestos. El tamafio de los
nddulos esta determinado por el tamafio y el nimero
de los elementos lineales y curvilineos.
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Signo de la silueta: Pérdida de la definicién de un
borde anatémico que resulta de la yuxtaposicion de
estructuras con atenuacion radiografica similar. Es
causada por atelectasias, consolidaciones, grandes
masas o liquido pleural.

Inmunocompetente: individuo con capacidad para
producir una respuesta inmunitaria normal.

Toxoplasmosis aguda: Infeccién aguda por
Toxoplasma gondii diagnosticada a través de pruebas
serolégicas que sugieren una infeccion reciente (au-
mento rapido y significativo de la IgG, asociado a IgM
especifica, de dos tomas diferentes separadas por dos
semanas entre la toma de la primera y la segunda
muestra; o por pruebas especificas de IgG de avidez o
inmunofluorescencia indirecta; o por amplificacion
gendmica a través de reaccion en cadena de polimerasa
(PCR).

Disnea: Estado en el que un paciente se torna cons-
ciente del esfuerzo o de la dificultad para respirar, acom-
pafiado de una sensacion de no poder inspirar suficiente
cantidad de aire y de un deseo de respirar con mas
fuerza.

Clasificacion de la clase funcional segun la New
York Heart Association (NYHA): Designa cuatro cla-
ses (I, II, 1y IV), basdndose en las limitaciones en la
actividad fisica del paciente. Clase I: No limitacion de
la actividad fisica. La actividad ordinaria no ocasiona
excesiva fatiga ni disnea. Clase II: ligera limitacion de
la actividad fisica, mejoria en reposo. La actividad ordi-
naria ocasiona fatiga o disnea. Clase lll: marcada limi-
tacion de la actividad fisica, mejoria en reposo. Actividad
fisica menor que la ordinaria ocasiona fatiga o disnea.
Clase IV: incapacidad para llevar a cabo cualquier ac-
tividad fisica por presencia de disnea. La disnea puede
estar presente alin en reposo.

DESCRIPCION DE LAS CARACTERISTICAS
CLINICAS Y RADIOLOGICAS DE LOS
PACIENTES

A los nueve sujetos se les aplicé un formato estan-
darizado de recoleccién de datos clinicos y de labora-
torio, previa firma de consentimiento informado. Los
examenes microbiolégicos fueron realizados en el Hos-
pital Militar y en el laboratorio de referencia de enfer-
medades infecciosas de la Direccién de Sanidad,
descartando inmunosupresion y otros procesos infec-
ciosos que pudieran cursar con sintomatologia similar.

A todos los individuos se les tom6 muestra de san-
gre, los sueros fueron conservados hasta su analisis a
-20° C y posteriormente fueron procesados en el labo-
ratorio de parasitologia de la Facultad de Medicina de
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la Universidad Nacional de Colombia para la realiza-
cion de la técnica serolégica. Se utilizé la prueba de
IFI para estudiar la frecuencia de IgG anti-Toxoplasma
segun los métodos del Instituto Nacional de Salud.
Taquizoitos de Toxoplasma gondii fueron obtenidos del
exudado peritoneal de ratones y fijados con formaldehido
sobre lAminas de vidrio. Se hicieron diluciones al doble
del suero, las cuales se incubaron durante una hora'y
se lavaron dos veces con solucion de fosfato salina
100 mM (pH 7,2) y luego se incubaron con el conjuga-
do de isotiocianato de fluoresceina (Fluoline H,
Biomeérieux) diluido 1:800. El resultado de una prueba
por IFI-lgG fue considerado reactivo cuando aparecia
una fluorescencia que rodeaba por entero el parasito a
partir de una dilucién del suero en 1:16.

Todos los individuos incluidos eran de sexo mascu-
lino, con un promedio de edad de 27 afios, originarios
de distintas regiones de Colombia y sin antecedentes
médicos de importancia. El cuadro clinico inici6 aproxi-
madamente 13 a 17 dias después de la exposicion,
siendo la presencia de fiebre por un tiempo superior a
10 dias el sintoma predominante en todos los casos.
Las caracteristicas clinicas de los individuos afecta-
dos se detallan en la tabla 1.

La sintomatologia clinica inicial se manifesté como
un cuadro infeccioso inespecifico, con la presentacion
simultanea de fiebre, adenomegalias cervicales o ge-
neralizadas, cefalea, mialgias, artralgias y malestar
general. Tipicamente, la fiebre era elevada, intermiten-
te y prolongada.

Se encontrd que los nueve militares habian consu-
mido agua estancada de una fuente comun dentro del
area selvética, en malas condiciones de salubridad;
mientras que so6lo uno de los pacientes present6 con-
sumo de carne con pobre coccién de animales silves-
tres de la zona.

La disnea aparecio entre el dia 8 y 10 del cuadro
febril, con un inicio insidioso, progresivo y severo, que
en dos de los casos cumplié criterios de injuria
pulmonar aguda, requiriendo soporte ventilatorio no
invasivo en unidad de cuidado intensivo. Segun la cla-
sificacion de severidad de la NYHA, se estim6 que un
55% de los casos presentd disnea clase funcional I/
IV; 33% clase funcional IlI/IV y tan solo 1/9 pacientes
presento clase funcional IV/IV.

El gram de esputo fue negativo para gérmenes co-
munes, y la fibrobroncoscopia, realizada en dos de los
pacientes afectados, no arrojé datos adicionales al diag-
néstico, aunque es muy importante destacar que no se
contaba con PCR para Toxoplasma gondii. Las pruebas
serolégicas especificas confirmaron la presencia de
toxoplasmosis aguda, como se observa en la tabla 2.
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Tabla 1. Caracteristicas clinicas de los individuos con compromiso pulmonar por toxoplasmosis aguda.

Caracteristica clinica Caso
1 2 3 4 5 6 7 8 9
Edad (afios) 23 31 24 21 31 21 33 21 33
Duracion: Inicio de la enfermedad-
consulta al hospital* 22 12 13 25 30 32 28 9 15
Duracion: Exposicion-inicio de
los sintomas* 13 14 13 17 13 11 17 13 17
Estancia hospitalaria* 21 22 21 14 10 10 3 2 2
Lugar de hospitalizacion ucy Pisos ucy Pisos Pisos Pisos Pisos Pisos Pisos
pisos Pisos

Consumo de agua no potable  Si Si Si Si Si Si Si Si Si
Consumo de carne de
animales silvestres con
pobre coccién No No Si No No No No No No
Sintomatologia
Fiebre
Duracion antes de realizar el
diagnostico de toxoplasmosis*. 25 20 18 16 26 24 18 10 10
Duracion tras iniciar el tto*. 2 13 11 4 4 6 5 5 6
Otra sintomatologia general: Mialgias  Cefalea Cefalea Cefalea Cefalea Cefalea Cefalea Mialgias Cefalea

astralgias mialgias astenia mialgias mialgias astenia mialgias hiporexia  rash

cefalea diaforesis artralgias dolor abd.
Compromiso pulmonar:
Severidad de la disnea¥ 1] 11} v Il 11} I I I I
Necesidad de VMNI CPAP CPAP
Primer grupo ganglionar
afectado. Cervical  Cervical Cervical Cervical Cervical Cervical Cervical Cervical Cervical
Otros grupos
comprometidos: Inguinal Sub-  Genera- Inguinal  Axilar,  Axilar Axilar Inguinal  Ninguno

maxilar lizado inguinal inguinal  inquinal
submaxilar

(*): Intervalo de tiempo medido en dias.(y): Examen realizado por Oftalmdélogo.(Y): Clasificacion de la disnea segun la

NYHA. VMNI: Ventilacién Mecanica No Invasiva.

Las imagenes del térax presentaron un amplio es-
pectro radiogréafico que varié desde una placa de térax
normal, hasta la presencia de opacidades de ocupa-
cion alveolar multifocal y derrame pleural, que recuer-
dan laimagen de la neumonia multilobar. En la figura 1
se observan los distintos patrones radiologicos obser-
vados en la radiografia de térax de los pacientes con
afeccién pulmonar por toxoplasmosis aguda. En nues-
tra serie de casos, la imagen radiol6gica mas comudn
fue la consolidacién pulmonar unifocal o multifocal
(66%), y en menor frecuencia la presencia de infiltra-
dos reticulares, reticulonodulares y derrame pleural, con
un 33, 22 y 11%, respectivamente. La severidad del

compromiso pulmonar fue directamente proporcional
al retardo del inicio de la terapia con pirimetamina, sin
embargo, la totalidad de los pacientes evolucionaron
en forma satisfactoria, con una estancia hospitalaria
promedio de diez dias.

DISCUSION

La toxoplasmosis aguda en el paciente inmunocom-
petente se caracteriza por un sindrome febril inespeci-
fico con sintomas constitucionales sin compromiso
visceral, generalmente con un curso benigno y
autolimitado (1, 2). No obstante, en la Ultima década
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Radiografia de térax en proyeccion postero-anterior en donde se destaca en la figura 1A dentro del rectangulo la presencia de
opacidades con patron reticular y reticulonodular en la base pulmonar derecha, que en la figura 1B, amplificacion, se pueden
diferenciarse claramente cada una por separado.

(03

Radiografia de térax en proyeccién postero-anterior en donde se resalta en la figura 1C dentro del rectangulo gris la presencia
de opacidades de ocupacion alveolar, consolidacién pulmonar y signo de la silueta en la base pulmonar derecha, con
borramiento del angulo costofrénico contralateral por presencia de derrame pleural (rectangulo blanco). 1D. amplificacion

rectangulo gris figura 1C.

Radiografias de térax en proyeccioén lateral en donde se observa la presencia de derrame pleural dada por el borramiento del
angulo costofrénico y el engrosamiento de las cisuras, con signo de la silueta con el hemidiafragma afectado.

Figura 1. Hallazgos semiolégicos en la radiografia de térax en pacientes con toxoplasmosis aguda y compromiso pulmonar

se han reportado cada vez mas casos de compromiso
visceral severo por cepas silvestres de Toxoplasma
gondii en pacientes inmunocompetentes (3-16), con
altas tasas de mortalidad (hasta 27% de los casos) en
una de las ultimas series publicadas (10).

Al igual que otros casos descritos en la literatura
mundial (3-16), los nueve casos recopilados en nues-
tra serie provienen de areas selvaticas, inhospitas, sin
intervencion por el hombre, con presencia de animales
silvestres y sin posibilidad de acceso a agua potable;
siendo este Ultimo, el principal factor de riesgo para
presentar infeccion por Toxoplasma gondii a través de
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la ingesta de ooquistes por consumo de agua contami-
nada, probablemente por heces de felinos.

En los Ultimos afos, por intermedio de estudios de
biologia molecular de pacientes con toxoplasmosis
aguda diseminada (7,15), se ha establecido la presen-
cia de cepas silvestres de T. gondii altamente virulen-
tas, responsables del compromiso pulmonar, con
grados variables de severidad, que pudiera estar en re-
lacion con el tiempo de inicio del tratamiento; obser-
vandose una menor severidad y mas rapida respuesta
clinica, entre mas precoz sea el tratamiento.
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Tabla 2. Resultados serolégicos para toxoplasma.

Caso IgM lgG IFI™
(IlgG anti-toxoplasma)
1 7,452 3,213 1:2048
2 8,187 218,68 1:1024
3 9,677 154,38 1:2048
4 7,814" >7008 1:4096
5 6,961 1140,98 1:4096
6 9,159° 2825 1:2048
7 74,21 1399" 1:4096
8 0,848 1064" 1:4096
9 7,20 >3000" 1:4096

(*) IgM negativo < 0,5 Ul/mL. (Y) IgM negativo < 0.8 Ul/mL, indeterminado 0.8 — 1.0 Ul/mL y positivo >1.0 Ul/mL.
(¥) 19G negativo < 2.0 UI/mL. (8) IgG negativo < 70 Ul/mL. (Il) IgG negativo < 4Ul/mL; dudoso 4-8UI/mL; positivo >8 Ul/mL.

(**) Positivo com titulos >1:16. ND: No determinado

El cuadro clinico observado en el compromiso
pulmonar por toxoplasmosis aguda de individuos
inmunocompetentes provenientes de areas selvaticas,
tales como los descritos en la Guyana francesa y en
nuestras selvas colombianas (3-6), se ha caracteriza-
do por una presentacion clinica severa, de inicio insi-
dioso, progresivo y con buena respuesta clinica tras el
inicio de pirimetamina.

Es importante que reconozcamos que nos encon-
tramos ante una nueva expresion de la enfermedad en
el paciente inmunocompetente proveniente de la selva
tropical colombiana, lo que obliga al personal de salud
a sospechar un compromiso pulmonar por Toxoplasma
gondii ante la presencia de un sindrome febril prolon-
gado, linfadenopatias y hallazgos clinicos y radiol6gicos
gue sugieran un cuadro neumonico (aunque se debe
destacar que se puede también presentar afectacién
miopericardica, hepatica, gastrointestinal), en algunos
casos con criterios de severidad y necesidad de so-
porte ventilatorio no invasivo.
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