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RESUMEN

El objetivo de la investigacion fue comparar los titulos de anticuerpos anti-
Toxoplasma gondii en individuos no infectados y pacientes infectados con
VIH/SIDA, procedentes de la consulta de infectologia del Hospital “Santos Anibal
Dominicci” de Carupano e inmunologia del Hospital Universitario “Antonio Patricio
de Alcala” de Cumand, estado Sucre. Se extrajeron 93 muestras sanguineas, 44
correspondientes a pacientes VIH positivo y 49 a individuos aparentemente sanos. La
determinacion de los anticuerpos 1gG e IgM anti-T. gondii se realizé a través de la
técnica de hemaglutinacion indirecta. A cada individuo se le aplicd una encuesta
epidemioldgica, con el propoésito de evaluar conductas de riesgo relacionadas con
dicha infeccidén. La seropositividad de toxoplasmosis fue elevada tanto en los
individuos infectados con VIH (65,91%) como en el grupo control (55,10%). Las
frecuencias de anticuerpos IgG obtenidas en ambos grupos de estudio fueron iguales
a los porcentajes de positividad de anticuerpos totales. Los anticuerpos IgM
estuvieron presentes en un 11,36% de pacientes VIH y 4,08% para no infectados. Los
titulos de anticuerpos totales mas frecuentes fueron 1/512 (20,36%) en pacientes VIH
y 1/126 (29,63%) en el grupo control, no encontrandose diferencias estadisticamente
significativas entre los valores de los titulos de anticuerpos entre ambas poblaciones.
El grupo etario mas afectado para los pacientes con VIH fue el de 27 a 36 afios
(34,09%) para anticuerpos 1gG y un 6,82% en mayores de 47 afios para IgM, en los
individuos aparentemente sanos el grupo mas afectado fue el de 17 a 26 afios
(24,49%). EI mayor porcentaje de positividad en la poblacion con VIH se evidencio
en el sexo masculino con 56,82% para IgG, y en el grupo control la mayor
seropositividad fue en el femenino con un 34,69% para IgG. No se observd
asociacion en las variables: sexo, edad, ocupacion, manipulacion con tierra y tenencia
de animales con la presencia de toxoplasmosis.

vii



INTRODUCCION

La toxoplasmosis es una infeccion parasitaria de amplia distribucién mundial,
que se encuentra principalmente en paises tropicales y subtropicales, en zonas
himedas de temperaturas intermedias y calidas, es producida por un protozoario de
habitat intracelular obligado que se ubica en el citoplasma celular, este parasito
pertenece al reino Protozoa, phylum Apicomplexa, clase Sporozoa, subclase
Coccidia, orden Eucoccidia, suborden Eimeria, familia Sarcocystidae, subfamilia
Toxoplasmatinae, genero Toxoplasma, especie Toxoplasma gondii (Ristic, 1976; Hay
y Hutchison, 1983; Homez et al., 1995)

El T. gondii se presenta en tres formas evolutivas que incluyen trofozoitos o
taquizoitos, que se ven en la etapa aguda de la infeccion y representan la forma activa
de replicacion responsables de invadir muchas células. El bradizoito es la forma
quiescente, contenido en los quistes titulares, los cuales son muy resistentes, pueden
reactivarse cuando se deteriora la inmunidad celular; y los esporozoitos, contenidos
dentro de los ooquistes, son altamente infectivos para sus hospederos intermediarios y
se producen en hospedero definitivo (Burrow y Ferris, 1997; Rincones, 1997).

El ciclo vital de este protozoario tiene como huésped definitivo al gato o
miembros de su familia, que tras ingerir alguna de las formas del parasito sufre en las
células epiteliales de su intestino un ciclo asexual y luego un ciclo sexual, eliminando
en sus heces millones de ooquistes inmaduros en un periodo de 15 a 20 dias. Una vez
en el medio ambiente al cabo de 1 a 5 dias estos ooquistes esporulan y se vuelven
infecciosos, diseminandose por aire, agua e insectos, pudiéndose infectar otros
mamiferos y aves (Burrow y Ferris, 1997; Dubey, 1998). Si los ooquistes maduros
son ingeridos por los hospederos intermediarios, el parasito pasa del intestino a la

sangre (taquizoitos) y por esta via se dirige a cualquier 6rgano donde se reproducen



en forma asexual y se desarrolla un quiste tisular que provoca una reaccion
inmunoldgica con la formacion de anticuerpos (Guido et al., 2003).

La infeccion en el hombre se produce por la ingesta de agua y alimentos
contaminados con los quistes del parasito, especialmente carnes crudas o
insuficientemente cocidas, o también por el contacto con tierra contaminada con
excremento de gatos infectados, por transmision transplacentaria, por transplante de
organos, transfusion sanguinea y por via inhalatoria (Diaz, 1991; Montiel et al.,
1997).

El agente causante de la toxoplasmosis parasita al hombre causando una
infeccion asintomatica (infeccion aguda), si se presentan sintomas y signos
(enfermedad aguda) suelen ser de corta duracién y autolimitados, presentandose en
dos fases; la aguda, que es la etapa de parasitemia, responsable de diseminar al
parésito en los tejidos adoptando distintas formas: ocular, ganglionar, neuroldgica,
miocardica, pulmonar, muscular y articular entre otras. La fase cronica se caracteriza
por una inmunidad sin parasitemia, ya que el parasito se encuentra en forma de quiste
tisular donde persiste de por vida, localizandose en retina, corazén, musculo y
especialmente a nivel del sistema nervioso central (SNC), sin embargo, el individuo
no suele tener manifestaciones clinicas (infeccion crénica), pero en otros casos se
presenta con formas clinicas persistentes o recurrentes (Hay y Hutchison, 1983,
Dubey, 1998;).

En el caso de los pacientes inmunocomprometidos, la enfermedad puede
manifestarse mucho mas severa debido a una proliferacion incontrolada del parasito o
una reactivacion de la infeccion latente, (Araujo et al., 2001; Bastien et al., 2004),
causando una amplia gama de manifestaciones que van desde linfadenopatias
benignas, coriorretinitis, neumonitis, hepatitis, miocarditis, hasta la afectacion del
SNC, manifestandose como encefalitis, meningoencefalitis y lesiones ocupantes del

SNC, que sin tratamiento pueden ser mortales, presentando signos y sintomas que van



desde cefaleas, fiebre, trastornos de la conciencia, alteraciones de la conducta,
convulsiones, malestar general, paralisis de nervios craneales, déficit motor focal,

hasta alteraciones visuales (Casanova et al., 2002; Bolotner et al., 2003).

A nivel del sistema nervioso central (SNC) la infeccion oportunista mas comdn
en los pacientes inmunocomprometidos, es la producida por el T. gondii denominada
toxoplasmosis cerebral o encefalitis toxoplasmica, la cual se encuentra con una
frecuencia que fluctta entre 30 y 50% en los enfermos con el sindrome de
inmunodeficiencia adquirida (SIDA) (Calderdn et al., 2002).

Un estudio retrospectivo (1992-1996)  realizado en el Departamento
Internacional de la Fundacion de Libreville Jeanne Ebori en Francia, en el cual se
analizaron 351 expedientes para estimar el ndmero y frecuencia de infecciones
oportunistas en pacientes con SIDA, mostré que entre estos el 37% presentaban
candidiasis y el 14,5% tuberculosis, y con menor frecuencia se encontré parasitosis

intestinal, criptococcicosis y toxoplasmosis cerebral (Kombila et al., 2000).

El SIDA es una enfermedad causada por un retrovirus humano conocido como
virus de la inmunodeficiencia humana (VIH), cuyo genoma estd compuesto por acido
ribonucleico (ARN), este pertenece a la familia de los Lentivirus, y en la actualidad
existen dos tipos VIH-1 y VIH-2. La caracteristica mas prominente de la infeccion
por este virus es la disminucion de la subpoblacion de linfocitos TCD4; este declive
consiste tanto en una reduccion global del nimero, como una alteracion en la relacion
CD4+/CD8+ (Dao et al., 2000).

Las personas infectadas por este virus no suelen manifestar ninguna
sintomatologia hasta que desarrollan la enfermedad, generalmente, la seroconversion
ocurre en los primeros seis meses, después de haberse producido la infeccion con el

virus, por lo que son transmisores de alto riesgo de la enfermedad (Gordillo, 2002). El



VIH infecta linfocitos y otras células (como macréfagos) que contienen el marcador
de superficie CD4, causando la disminucion de los linfocitos CD4 en cifras por
debajo de 100/mm? por lo cual el sistema inmunolégico no puede controlar la
infeccion, produciendo manifestaciones clinicas severas. Esta alteracion
inmunoldgica es la causa del SIDA que se caracteriza por infecciones oportunistas y
trastornos malignos poco habituales, afectando principalmente al sistema nervioso
central (Colmenares et al., 2000; Bolotner et al., 2003; Martin y Garcia 2003). El
contagio se da por la transmision de sustancias corporales o liquidos biolégicos como
semen, sangre, secreciones vaginales, leche materna, entre otros, que contengan

células infectadas con el virus (Fanci, 1998).

La toxoplasmosis cerebral, solia ser una patologia poco frecuente antes de la
epidemia del sindrome de inmunodeficiencia adquirida, ahora es una de las
complicaciones mas prevalentes y devastadoras en pacientes con SIDA y de no ser

tratada, su historia natural lleva a un desenlace fatal (Caceda et al., 2000).

En estudios recientes se ha demostrado que el desarrollo de encefalitis
toxoplasmica, es un fenémeno regulado por los genes del complejo mayor de
histocompatibilidad clase 1(CMH I). Estos genes regulan la presentacion de antigenos
mediados por linfocitos T CD8+, los cuales se encargan de la lisis de parasitos intra y
extracelulares, también son capaces junto con los linfocitos T CD4+ de liberar
interleuquinas claves en la proteccion contra el patdgeno y de activar a otras células
inmunes como la microglia, astrositos y células citotdxicas, responsables de disminuir
la replicacidn del parasito. En pacientes con toxoplasmosis, los antigenos de T. gondii
inducen la supresion de las células CD8+, esto sumado a la disminucion de los
linfocitos CD4+ causa la supresion de la respuesta proliferativa hacia dichos
antigenos (Bolotner et al., 2003)



Casado et al. (2000), llevaron a cabo un estudio en el que reportaron el caso de
un hombre de 40 afios con SIDA, que no recibia tratamiento antiretroviral, con
sospecha de toxoplasmosis cerebral, este también presentaba poliuria y polidipsia y al
aplicar el test de deshidratacion se detectd diabetes insipidus central, de tal manera
que en estos pacientes ademas de afectarse el SNC también se afecta el sistema
endocrino, por lo que la diabetes insipidus a pesar de no ser muy comdn se puede

presentar como una manifestacion de la toxoplasmosis cerebral.

El diagnéstico de toxoplasmosis puede ser por aislamiento o demostracion
histoldgica del organismo y mediante pruebas seroldgicas. Como en la mayoria de los
casos no es posible aislar el parasito, en la practica diaria las técnicas seroldgicas se
han convertido en la pieza clave del diagndstico clinico, (Bermudez et al., 1995;
Granadillo et al., 2001). Las pruebas seroldgicas mas utilizadas en la actualidad son:
inmunofluorescencia indirecta, ensayo de inmunoabsorbancia ligado a una enzima
(ELISA), hemaglutinacion indirecta (HAI),reaccion de fijacion de complemento,
pruebas de latex, inmunodifusion en agar, aglutinacion directa y “Western blot”,
destacandose otras de gran importancia como son los ensayos de
inmunofluorescencia ligada a enzimas (EIFLE) y la deteccion por reaccion en cadena
de la polimerasa de fragmentos del genoma del parasito (PCR) (Contreras et al.,1985;
Chumpitazi et al., 1995; Botero y Restrepo, 1998; Molina, 2003).

Los métodos seroldgicos permiten determinar los anticuerpos IgM o 1gG
desarrollados durante la infeccion (Granadillo et al., 2001). Los de la clase IgM son
los primeros anticuerpos detectables, por lo que se consideran un indicador de
infeccion aguda o reciente, llegan a un nivel maximo en 15 dias, pudiendo
permanecer por un afio o mas, mientras que los anticuerpos IgG aparecen 2 ¢ 4
semanas después de la infeccion, llegan a un nivel maximo en 2 a 3 meses y pueden
persistir e meseta por afos y en niveles bajos por toda la vida, indicando infeccion

latente o antigua (Serrano y Cardenas, 1999).



El tiempo de durabilidad de la deteccion de las inmunoglobulinas en suero,
depende de la sensibilidad del método de laboratorio empleado. La prueba de
hemaglutinacion indirecta por ser una técnica sencilla, econdémica, de gran
sensibilidad, de facil manejo y con resultados satisfactorios es una de las pruebas
serologicas mas empleadas en estudios epidemioldgicos en la actualidad (Urdaneta,
2000).

Bermudez et al. (1995), realizaron un estudio comparativo entre los métodos de
hemaglutinacion indirecta (HAI) e inmunoandlisis enzimatico (ELISA), para
investigar anticuerpos antitoxoplasma en 103 individuos del estado Zulia, revelando
un porcentaje de positividad de 29,12% por ELISA y 43,69% por HAI con una
concordancia entre los dos métodos de 83,4%. Las discordancias observadas entre las
reacciones, sélo comprometieron titulos bajos (menor a 1/64), por lo tanto se pude
utilizar HALI al igual que el ELISA para el diagnostico de toxoplasmosis, tomando

como positivos aquellos titulos por encima de 1/64.

En un estudio hecho por Combol et al. (1997), se realizaron determinaciones de
anticuerpos antitoxoplasmicos (IgG e IgM) en pacientes con VIH de Chile, mediante
el metodo de hemaglutinacion indirecta y prueba de latex obteniendo una positividad
de 69,1% con variable nivel de titulo de anticuerpos, de los cuales el 7,3% cursaron
con cuadro clinico compatible a toxoplasmosis cerebral, de esta manera se puede
tener control seroldgico antitoxoplasmico periddico en los pacientes VIH positivos,
como método de deteccion de una seroconversion, ante el riesgo de desarrollo de una

encefalitis toxoplasmica.

En el aflo 1997, se reportd el diagndstico de toxoplasmosis utilizando un
ensayo de Multiplex PCR (reaccion en cadena de la polimerasa) para la deteccion
simultanea del ADN del virus del Epstein-Barr y de T. gondii en muestra de liquido
cefalorraquideo (LCR) de pacientes con SIDA. EI ADN del T. gondii fue detectado



en el 100% de los pacientes con encefalitis toxoplasmica mientras que, en los
pacientes no infectados con la toxoplasmosis no se detecté el ADN del parasito
(Roberts y Storch, 1997).

Un estudio realizado en Italia para el diagndstico de Toxoplasma gondii en 14
pacientes con SIDA, por técnicas de cultivo en tejido, reportd que en los cultivos de
sangre fue observado el parasito en 11 pacientes, en los cultivos de LCR se
observaron en 8 de estos pacientes mientras que, en los cultivos de secrecion
pulmonar se observé en 6 pacientes, con dafio del tejido pulmonar, por lo que esta
técnica se convierte en una herramienta poderosa para el diagnostico de

toxoplasmosis en pacientes con VIH/SIDA (Contini et al., 1995).

Cuatro pacientes estudiados en Tokio con encefalitis toxoplasmica asociada con
VIH y con manifestaciones clinicas inespecificas, evaluados mediante resonancia
magnética, mostraron lesiones Unicas y multiples con tumor cerebral o abscesos
cerebrales. Dos de estos pacientes quienes recibieron quimioterapia anti-toxoplasma
en la primera etapa de la enfermedad, obtuvieron buenos resultados, mientras que los
otros dos al no recibir terapia sufrieron rapido deterioro neuroldgico ameritando
intervencion quirurgica. Por lo que, se sugiere que la quimioterapia apropiada para
los pacientes VIH positivos debe iniciarse inmediatamente después de la

identificacion de las lesiones en el cerebro (Hamada et al., 2000).

La prevalencia de la infeccion latente evidenciada por la seropositividad a
toxoplasmosis, varia segun la region y la poblacion estudiada. En Estados Unidos,
aproximadamente el 30% de los infectados por VIH tienen anticuerpos anti-
toxoplasma y se estima que de 20 a 47% de todos estos pacientes desarrollen
encefalitis causada por el T. gondii, con un indice de mortalidad de 5 a 18,5%;
mientras que en areas de Europa, Africa y América Latina, la seroprevalencia puede

ser igual o mayor al 90%, cursando con un 25 a 50% de riesgo a desarrollar



encefalitis toxoplasmica, con 24,5% de mortalidad (Caceda et al., 2000; Casanova et
al., 2002).

Entre los afios 1995 y 1996 se revisaron 138 historias de la Unidad de
Infectados por SIDA del Hospital “Dr. Carlos Arvelo” de Caracas, donde se
encontraron 17 casos con diagndstico de infeccion en el SNC, de los cuales 8 tenian
diagnostico presuntivo de toxoplasmosis cerebral (Colmenares et al., 2000). De la
misma manera, para el afio 2000, en Venezuela se estudiaron 15 personas
asintomaticas (sanas) y 13 pacientes con VIH/SIDA del Hospital Central “Antonio
Maria Pineda”. A los que se determind anticuerpos especificos contra el T. gondii a
través de la técnica de hemaglutinacion indirecta, obteniendo un 50% de reactividad
serologica al parasito con un titulo predominante en el 40% de los casos en la
dilucion 1/512 entre las personas aparentemente sanas, mientras que en los pacientes
infectados con VIH/SIDA el 46,43% fue reactivo, presentandose en mayor
proporcion (38,8%) titulos de 1/512 (Gallego, 2004).

En el afio 2006 en Brasil, Galvan et al, realizaron un estudio en pacientes con
VIH en fase portador y en fase SIDA, obteniendo que la seroprevalencia de
anticuerpos anti-T. gondii fue de 50%, de los cuales el 35,8% correspondié a los
pacientes con VIH y en mayor proporcion se presentd en los pacientes con SIDA con
un 69,2% de positividad, favoreciendo asi el posible desarrollo de una toxoplasmosis
cerebral.

Por todo lo antes expuesto, la evaluacion de los titulos de anticuerpos anti- T.
gondii, en los pacientes infectados por VIH/SIDA es de gran importancia porque
permite tener un control serolégico antitoxoplasma y asi estimar de manera
aproximada la frecuencia de la infeccion en estos pacientes; ademas, tomando en
cuenta que en actualidad, la determinacidn de estos anticuerpos no se esta realizando

en la regidn para estos pacientes como parte de su rutina, generando asi una ausencia



de control a una posible seroconvercion o encefalitis toxoplasmica y considerando
gue, en nuestro pais, y en particular en el estado Sucre, se ha reportado una elevada
prevalencia de toxoplasmosis, en este trabajo se determinaron y evaluaron los titulos
de anticuerpos anti-T. gondii en individuos no infectados y pacientes infectados con
VIH y SIDA que asisten a la consulta de Infectologia del Hospital “Santos Anibal

Dominicci” e Inmunologia del Hospital Universitario “Antonio Patricio de Alcala”.



METODOLOGIA

Poblacion

La poblacion estudiada, estuvo constituida por un grupo 44 pacientes
infectados con VIH/SIDA que asistian a las consultas de infectologia del Hospital
“Santos Anibal Dominicci” de Caripano e inmunologia del Servicio Autonomo
Hospital Universitario “Antonio Patricio de Alcald de la ciudad de Cumana”
(SAHUAPA), y un grupo 49 pacientes aparentemente sanos que acudieron al
laboratorio general de dichas instituciones, cabe destacar que la cantidad de
individuos que asistian a la consulta es de aproximadamente 40 pacientes al mes, por
lo tanto, las muestras se recolectaron en un periodo de 3 meses comprendido entre

junio-agosto de 2005.

A todos los individuos incluidos en el presente estudio se les realizd una
encuesta con el fin de determinar los datos epidemioldgicos relacionados con la
zoonosis (Apendice 1), también se obtuvo el consentimiento por escrito de cada una
de las personas que estaban de acuerdo en participar en el estudio una vez explicado
el alcance de la investigacion, segun lo establecido por el tratado de Helsinski y la

Constitucion Nacional (Anexo 1).

Muestra

Para la determinacion de los titulos de anticuerpos anti-Toxoplasma gondii, a
cada individuo, se le extrajo 5ml de sangre venosa de la fosa antecubital con una
jeringa estéril desechable de 5ml. La sangre extraida se colocO en tubos secos y
estériles, estas se dejaron en reposo por un tiempo aproximado de 30 minutos para
propiciar la formacion del coagulo, una vez coaguladas se centrifugaron a 3500rpm
durante 10 minutos para separar el suero, luego, este se coloco en tubos eppendorf y

se refrigeraron a -4°C hasta el momento de su analisis, el cual se efectud en el
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Laboratorio de Inmunologia del Departamento de Bioanalisis. Los sueros fueron
transportados de Carupano hasta Cumané en tubos eppendorf envueltos en papel
parafinado debidamente rotulados, y colocados en envases herméticamente cerrados y

en cadena de frio empleando hielo seco.

Determinacion de anticuerpos anti-Toxoplasma gondii

La determinacion de anticuerpos anti-Toxoplasma gondii se realiz6 por el
método de hemaglutinacion indirecta, que se fundamenta en la propiedad que tienen
los anticuerpos antitoxoplasma de producir aglutinacion, en presencia de globulos
rojos sensibilizados con antigenos citoplasmaticos y de membrana del parasito
(Jacobs y Linde, 1957).

Cuantificacion de 1gG

Se utiliz6 una policubeta con pocillos, se colocaron 25ul de diluyente de sueros
hemaglutinacion indirecta (HAI) en todos los pocillos que se iban a usar de la
policubeta. Posteriormente, se tomo una alicuota de 25ul de cada suero y se coloco en
cada uno de los pocillos de la columna 1 y se hicieron diluciones seriadas a partir de
esta columna (dilucion %), pasando 25ul de esta dilucion a la columna 2 (dilucion Ya)
y asi sucesivamente hasta la columna 4 (dilucion 1/16). En las columnas 1 y 2
(diluciones %2 y ¥4) se colocaron 25l de glébulos rojos (GR) no sensibilizados, para
control de heterofilia, y en los pocillos restantes se agregaron 25l de antigeno HIA.
Luego se agito la policubeta golpeando con los dedos en las paredes laterales, durante
30 segundos. Posteriormente, se dejé en reposo, al resguardo de vibraciones, durante
90 minutos. Transcurrido el tiempo, se procedid realizar la lectura. Los sueros que
resultaron positivos para la dilucién 1/16 se les continud realizando las diluciones que
fueron necesarias y se considerd positiva la maxima dilucién en la cual se observo

aglutinacion.
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Cuantificacion de IgM

Se colocaron 25ul de suero en cada uno de los pocillos de la columna 1 de la
policubeta, luego se agrego a cada uno de estos 25ul de 2-mercaptoetanol al 1%, se
sellaron con cinta adhesiva y se agito la policubeta golpeando con los dedos en las
paredes laterales. Posteriormente, se incubo durante 90 minutos a temperatura
ambiente, se retird la cinta adhesiva y se les agregd, con una pipeta automatica, 25ul
de diluyente de suero HAI en los pocillos restantes de las hileras utilizadas. Se
realizaron diluciones a partir de la columna 1 (dilucién %), pasando 25ul de esta
dilucion a la columna 2 (dilucion ¥4) y asi sucesivamente hasta la columna 12
(dilucion 1/4096), luego se agregaron 25ul de glébulos rojos no sensibilizados en las
columnas 1 y 2 para control de heterofilia, en el resto de los pocillos se agregaron
25ul de antigeno HAI. Una vez preparados todos los pocillos, se procedio a agitar la
policubeta golpeando con los dedos en las paredes laterales por un tiempo no menor a
30 segundos. Se dejo en reposo, al resguardo de vibraciones, durante 90 minutos.
Transcurrido el tiempo, se procedio a realizar la lectura. Se consider6 positiva la

maxima dilucion en la cual se observo aglutinacion.

La reaccidon es considerada reactiva cuando forma una pelicula o manto de
bordes irregulares con 50% o mas del fondo de los pocillos, y la reaccion negativa se
evidencia cuando los hematies se depositan en el fondo de los pocillos formando un
botén o pequeio anillo. Los titulos de diluciéon > a 1/16 indican mayor probabilidad
de infeccion toxoplasmica. Los titulos elevados sin el empleo de 2-ME que

disminuyen considerablemente al utilizar 2-ME indican la presencia de IgM.

Anélisis estadistico
Para comparar los titulos de anticuerpos totales anti- Toxoplasma gondii de
individuos sanos con la poblacion VIH/SIDA estudiada se utilizd un analisis de

varianza simple (Sokal y Rohlf, 1981), y se determind la frecuencia de los titulos de
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toxoplasmosis segun la presencia de VIH y los aspectos epidemioldgicos de personas

relacionadas con la zoonosis,.
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RESULTADOS Y DISCUSION

Se procesaron un total de 93 muestras de suero pertenecientes a 44 pacientes
infectados con VIH (37 hombres y 7 mujeres) y a 49 individuos no infectados con
VIH (29 hombre y 20 mujeres), de las cuales, 66 eran del sexo masculino y 27 del
sexo femenino; obteniendo una frecuencia de anticuerpos anti-T. gondii de 60,22%

correspondiente a 56 individuos (35 hombres y 21 mujeres).

En la tabla 1, se presenta la distribuciéon porcentual de la seropostividad a T.
gondii segun el sexo en pacientes infectados y no infectados con VIH, encontrando
mayor seropositividad en el sexo masculino con 86,21% (25/29) en los pacientes
infectados con VIH, mientras que en el grupo de individuos sin VIH el sexo femenino
mostrd mayor proporcion con 62,96% (17/27). Esta notable diferencia podria
explicarse por el hecho que el grupo infectado con VIH estaba constituido en su
mayoria por el sexo masculino, ya que para el afio 2003 se reportd en el estado un

predominio de casos de VIH en individuos de este sexo (Fundasalud, 2005).

Tabla 1. Distribucion porcentual de la seropositividad a T. gondii segun el sexo en
pacientes con VIH, consulta de infectologia del Hospital “Santos Anibal Dominicci”
de Cartpano e inmunologia del Hospital Universitario “Antonio Patricio de Alcala”
de Cumana, e individuos no infectados con VIH, estado Sucre, junio-agosto 2005

Infectados con VIH No infectados con VIH
T. gondii T. gondii
Positivo Negativo Positivo Negativo Total
Sexo N % N©° % N° % NP % N° %

Femenino 4 1379 3 2000 17 629 3 1364 27 29,03
Masculino 25 86,21 12 80,00 10 37,04 19 86,36 66 70,97
Total 29 100 15 100 27 100 22 100 93 100
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En la tabla 2, se observa la muestra distribuida porcentualmente por grupos
etarios (pacientes infectados y no infectados con VIH), segun la seropostividad a T.
gondii, encontrando una mayor proporcion de positividad de 51,72% (15/29) en el
grupo de 27 a 36 afios en los infectados con VIH y en los no infectados la mayor

frecuencia se observd en el grupo etario de 17 a 26 afios con 44,44% (12/27).

Tabla 2. Distribucion porcentual de la seropositividad a T. gondii segun la edad en
pacientes con VIH, consulta de infectologia del Hospital “Santos Anibal Dominicci”
de Cartpano e inmunologia del Hospital Universitario “Antonio Patricio de Alcala”
de Cumana, e individuos no infectados con VIH, estado Sucre, junio-agosto 2005

Infectados con VIH No infectados con VIH
T. gondii T. gondii
Edad Positivo Negativo Positivo Negativo Total
(afios) N % N©° % N©° % N % N° %

17-26 6 2069 4 2667 12 4444 16 72,73 38 40,86
27-36 15 51,72 4 2667 6 2222 3 1364 28 30,11
37-46 2 6,90 4 2667 3 1111 1 455 10 10,75
47omas 6 2069 3 2000 6 2222 2 9,09 17 18,28
Total 29 100 15 100 27 100 22 100 93 100

Un estudio realizado por Pefia (2006) en el estado Sucre, establece que la mayor
prevalecia de anticuerpos anti-T. gondii se encontr6 en el rango de edades
comprendidas entre 22-25 afios, lo cual coincide con lo observado en el presente
estudio, donde se evidencio la mayor seroprevalencia en un rango similar para ambas

poblaciones.

En la tabla 3, se muestra la asociacion de la seropositividad de los anticuerpos
anti-T. gondii en la poblacion estudiada (individuos infectados y no infectados con
VIH), encontrandose que de 44 pacientes con VIH, 29 presentaron anticuerpos anti-

T. gondii, equivalente a un 65,91% de los individuos infectados, mientras que de los
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49 individuos no infectados, 27 fueron positivos para anticuerpos anti-toxoplasma
con 55,10% de seropositividad. No se establecié asociacion estadisticamente
significativa entre la positividad de los anticuerpos anti-T. gondii y la presencia o no

de infeccién por VIH.

Tabla 3. Asociacion de la seropositividad de anticuerpos totales anti-T. gondii y la
presencia o ausencia de infeccidn por VIH en los pacientes de la consulta de
infectologia del Hospital “Santos Anibal Dominicci” de Cartpano e inmunologia del
Hospital Universitario “Antonio Patricio de Alcald” de Cumana, estado Sucre, junio-
agosto 2005.

Anticuerpos totales Infectados con VIH No infectados con VIH
anti-T. gondii N° % N° %
Positivos 29 65,91 27 55,10
Negativos 15 34,09 22 44,90
Total 44 100,00 49 100,00

(X?=1,1342; p>0,05 )™°

La elevada frecuencia de seropositividad de toxoplasmosis encontrada tanto en
los pacientes infectados como en los no infectados con VIH, puede deberse al hecho
de que en nuestro pais y principalmente el estado Sucre es una region tropical con
suelos humedos y un clima célido los cuales son condiciones ambientales favorables
para que se disemine el agente causal de la toxoplasmosis facilitando que gran parte
de la poblacion llegue a contraer la parasitosis indistintamente de la presencia o no
de infeccién por VIH, coincidiendo con las publicaciones de Velasco et al.(1992) y
Araujo et al. (2001) quienes reportan que, desde el punto de vista climatolégico, las
regiones costeras, como el estado Sucre, son las que muestran las mayores
incidencias de toxoplasmosis; esto debido a que las temperaturas promedios mayores
de 24°C caracteristicas de esta zona, las cuales favorecen la viabilidad de los

ooquites.
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La infeccion humana por T. gondii o toxoplasmosis es causa de una significante
mortalidad y morbilidad en todo el mundo, estimandose que un tercio de la poblacién
humana mundial tiene anticuerpos contra este parasito, y aunque su incidencia varia
en diferentes areas geograficas es mas frecuente en regiones himedas y calidas
(Urdaneta, 2000; Abarca, 2003).

Un estudio realizado en mujeres embarazadas primigestas aparentemente sanas
del estado Sucre realizado por Pefia en el 2007, reportd una elevada seroprevalencia
de toxoplasmosis de 62,73%, evidenciando el alto grado de infeccién por este
parésito en la region, sin embargo, resultados inferiores a estos fueron obtenidos por
Fernandez et al., en el afio 2000, quienes realizaron una investigacion en el estado
Trujillo, donde se hall6 un 37,7% de prevalencia de toxoplasmosis en mujeres
prenatales aparentemente sanas. Asimismo Rodriguez (2005), obtuvo 31,52% de

prevalencia de toxoplasmosis en pacientes con deficiencia visual en el estado Sucre.

Todos estos resultados reflejan la gran exposicion a los ooquistes del parasito
en la poblacion, lo cual es facilitado por los malos habitos higiénicos y sanitarios y
por los cambios ambientales comunes a la geografia y cultura de la poblacion

latinoamericana (Joubert y Evans, 1997).

La toxoplasmosis es una infeccion muy comun pero una enfermedad poco
frecuente en individuos inmunocompetentes, sin embargo, en pacientes con VIH se
ha descrito como una de las infecciones oportunistas mas frecuentes que cursa
asintomatica en los primeros estadios de la infeccion, no obstante cuando progresa
hacia SIDA v la cuenta de células CD4 desciende a valores por debajo de 100/mm?®,
el sistema inmunoldgico no es capaz de controlar la infeccion, produciendo
manifestaciones clinicas severas desarrolladas en mas del 95% de los casos, a partir

de la reactivacion de las formas latentes, siendo su presentacion mas frecuente la
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toxoplasmosis cerebral (Caceda et al., 2000; Bolotner et al., 2003; Garcia et al.,
2003)

Una elevada seropositividad a anticuerpos anti-T.gondii fue reportada por
Gallego (2004), en un estudio realizado en Venezuela, donde encontr6 un 46% de
reactividad seroldgica al T. gondii en pacientes infectados con VIH y 50% en
pacientes aparentemente sanos, valores que contrastan con los resultados obtenidos
en la presente investigacion, donde la mayor seropositividad se encontré en la

poblacion infectada con VIH.

En la tabla 4, se presenta la asociacion entre los valores de la dilucion de
anticuerpos totales anti-T. gondii de las dos poblaciones evaluadas: individuos no
infectados y pacientes infectados con VIH, al aplicar el analisis de varianza simple se
encontraron diferencias estadisticamente significativas entre las dos poblaciones
evaluadas, al observar que la media obtenida en los pacientes infectados con VIH
duplica a la encontrada en los individuos no infectados, indica que existe una mayor
frecuencia de diluciones elevadas en estos pacientes con respecto al valor promedio
de las diluciones obtenidas en el grupo control, observandose ademas, una alta
dispersion de los valores de las diluciones en torno a la media, con elevadas

desviaciones estandar en ambas poblaciones.

Tabla 4 Asociacion entre los valores de la dilucion de anticuerpos totales anti-T.
gondii y la presencia o ausencia de infeccion por VIH en los pacientes de la consulta
de infectologia del Hospital “Santos Anibal Dominicci” de Cartpano e inmunologia
del Hospital Universitario “Antonio Patricio de Alcald” de Cumang, estado Sucre,
junio-agosto 2005.

Pacientes x (dil) + DS Rango Razén F
Infectados con VIH 1137 1393 32 - 4096 4,08
No infectados con VIH 463 1066 32 - 4096

p<0,05)°
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En la figura 1, se muestra la frecuencia de los titulos positivos de anticuerpos
anti-T. gondii en las dos poblaciones en estudio, observandose que la mayor parte de
los pacientes positivos entre los individuos no infectados con VIH correspondieron a
la dilucidén 1/128, reportandose en 8 casos (29,63%), seguido del titulo 1/64 en 6
casos (22,22%), y en menor proporcion se reportaron los titulos 1/512 y 1/1024,
mientras que en los pacientes infectados con VIH el predominio de las diluciones se
encontré en 1/512 con 6 casos (20,69%), sequido de los titulos 1/32, 1/64, 1/256,
1/2048 y 1/4096 con una frecuencia de 4 casos positivos con un 13,79% en cada uno,

el titulo 1/128 fue positivo en 1 solo caso correspondiente a un 3,45%.

8- S VIH
74 O Control
g © N\
s §
é 4- <3 = = =3
S 3 \ \ § %
] N N
i % |
1 1764 * 1/128" 1/256 ' 1 0

Titulos anticuerpos totales

Figura 1. Frecuencia de titulos positivos de anticuerpos totales anti-T. gondii en
pacientes con VIH, consulta de infectologia del Hospital “Santos Anibal Dominicci”
de Cartpano e inmunologia del Hospital Universitario “Antonio Patricio de Alcala”
de Cumana, e individuos no infectados con VIH, estado Sucre, junio-agosto 2005

Los titulos encontrados en el grupo control sugieren que el contacto con el
parasito ha ocurrido de forma esporadica dejando niveles de anticuerpos en descenso,
osea que, disminuyen los titulos gradualmente en funcion del tiempo, presentando por
lo tanto en su mayoria titulos bajos que permanecen presentes en el suero durante
largo tiempo o de por vida (Gutierrez et al., 2003), sin embargo, se observo una

mayor frecuencia de titulos elevados entre los pacientes VIH, lo que pudiera estar
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indicando una primoinfeccion con presencia elevada de IgM (infeccion aguda), o la
reactivacion de una infeccion latente a causa de la inmunosupresion de estos
pacientes, provocando un aumento de la IgG en suero. Asimismo, Casanova et al.
(2002) en un estudio realizado en Cuba, reportan que los individuos que han tenido
una infeccion previa por el T. gondii presentan anticuerpos especificos en mayor o
menor cuantia, y se dice que son seropositivos para toxoplasmosis. Por lo tanto,
cuando la inmunosupresion progresa a causa del VIH, es capaz de reactivar

infecciones latentes generando una respuesta inmune con produccion de 1gG.

Gallego (2004), en un estudio realizado en pacientes no infectados con VIH en
Venezuela, revel6 el mayor titulo de anticuerpos en la dilucion 1/512 con un 40%,
seguida de un 26,6% correspondiente a el titulo 1/2048 y para la dilucion 1/128 un

6,7%, lo cual contrasta con los resultados obtenidos en esta investigacion

Con respecto a la poblacion infectada con VIH, este mismo autor reporta un
mayor porcentaje de positividad de anticuerpos totales anti-T. gondii en la dilucion
1/512 con un 30,8%, seguida de un 15,4% para cada una de los titulos 1/256 y
1/4096, lo cual es el mismo comportamiento obtenido en el presente estudio, donde la
mayor positividad fue el titulo 1/512, aunque los valores de los porcentajes son
inferiores. Asimismo difiere con los resultados de Barnes et al. (2002) los cuales
reportaron una mayor frecuencia de anticuerpos anti toxoplasmicos en las diluciones
1/16 y 1/32 con un 38,34% en pacientes infectados con SIDA.

Los titulos bajos de anticuerpos totales anti-T gondii se asocian generalmente a
infecciones pasadas (crénicas), en las cuales la concentracion de anticuerpos se
encuentra estabilizada; y en menor nimero de casos a detecciones tempranas, donde
la infeccidn esta en sus inicios y por lo tanto la concentracion de anticuerpos no es
elevada (Molina, 2003). Cabe destacar que la IgM llega a su maximo nivel a los 15

dias después de la exposicion (Serrano y Cardenas, 1999).
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Segin Goldsmith y Heynemann (1995) titulos de 1/1024 y mas son
considerados indicadores de infeccion reciente, multiplicacién persistente del
protozoo, o reinfeccion, mientras que titulos de 1/256 y 1/512 pueden representar
infecciones pasadas. Sin embargo, titulos de 1/64 y 1/128 son de importancia clinica a
nivel de diagnostico, ya que algunos titulos en estas diluciones representan
infecciones pasadas con anticuerpos en descenso y pueden ser significativos para

propdsitos epidemioldgicos.

La defensa del organismo frente a un parasito como el T. gondii esta mediada
por la produccion de anticuerpos principalmente de la clase 1gG e IgM, esta respuesta
es muy compleja y depende tanto de la cepa infectante como de la fase en que se

encuentra dentro de su ciclo (Urdaneta, 2000; Colombo et al., 2005).

La presencia de anticuerpos 1gG anti-T. gondii implica que ha habido contacto
entre el paciente y el parasito en alguin momento de la vida, y aunque en la infeccion
aguda aparece en titulos altos no son indicadores de la fase activa de la enfermedad y
pueden persistir toda la vida. Los anticuerpos IgM anti- T. gondii aparecen en la
infeccion primaria y pueden permanecer en el suero del paciente durante muchos
meses e incluso afios. En este sentido, el principal valor de la IgM radica en que su

presencia implica infeccion activa (Cedefio, 2004; Casanova et al., 2002).

En la figura 2, se muestra la distribucion de la seropositividad de los
anticuerpos IgG anti-T. gondii en la poblacion estudiada (individuos infectados y no
infectados con VIH), encontrandose los mismos porcentajes obtenidos en la

determinacion de anticuerpos totales.
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Figura 2. Distribucion de frecuencia de anticuerpos IgG anti-T. gondii en pacientes
con VIH, consulta de infectologia del Hospital “Santos Anibal Dominicci” de
Carupano e inmunologia del Hospital Universitario “Antonio Patricio de Alcald” de
Cumana, e individuos no infectados con VIH, estado Sucre, junio-agosto 2005.
Resultados similares a los de la poblacion no infectada por VIH del presente
estudio obtuvo Holst (2005), quien encontrd una frecuencia general de IgG contra T.
gondii de 58% en una muestra tomada aleatoriamente de una poblacion
aparentemente sana de Costa Rica. Galvan et al. (2006) también reportd una elevada
frecuencia de anticuerpos IgG de 50,00% correspondientes a 92 pacientes infectados
con VIH de Brasil, sin embargo, las cifras encontradas en la presente investigacion

entre 44 pacientes con VIH fueron mayores.

En la figura 3, se muestra la distribucion de casos positivos de anticuerpos IgM
contra T. gondii en individuos infectados y no infectados con VIH, observando que
entre los individuos aparentemente sanos, se diagnosticaron 2 casos positivos para
anticuerpos IgM anti-T gondii, lo que equivale a un 4,08% vy de los 44 pacientes
infectados con el virus, se encontraron 5 casos positivos para IgM anti-T gondii,

resultando un porcentaje de 11,36%.
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Figura 3. Distribucion de frecuencia de anticuerpos IgM anti-T gondii en los
pacientes con VIH, consulta de infectologia del Hospital “Santos Anibal Dominicci”
de Cartpano e inmunologia del Hospital Universitario “Antonio Patricio de Alcala”
de Cumana, e individuos no infectados con VIH, estado Sucre, junio-agosto 2005.

Como puede observarse en la figura 3, el porcentaje de positividad a
anticuerpos IgM anti-T gondii en los individuos infectados con VIH resulté mayor
que en los no infectados, lo cual coincide con un estudio publicado por Galvan et al.
(2006) donde reportan que en pacientes con VIH que no tienen una previa exposicion
a T. gondii la infecciéon aguda no puede ser controlada y se vuelven susceptibles a
multiples parésitos que pueden diseminarse y multiplicarse rapidamente, produciendo

signos y sintomas.

Las inmunoglobulinas de la clase IgM pueden permanecer presentes en el suero
del paciente hasta 3 afos en aproximadamente 10% de los casos (Guido et al., 2003),
siendo posible que se produzca una reactivacion de la infeccion latente en estos
pacientes antes que la IgM desaparezca totalmente del suero, lo cual es facilitado por
la inmunosupresion, tal como lo sefialan Casanova et al. (2002) y Barnes et al.

(2002), en sus estudios, donde evidencian que la infeccién por VIH debilita y
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degenera al sistema inmune, haciendo posible que surjan reactivaciones de

infecciones latentes por el T. gondii.

Los resultados de anticuerpos IgM anti-T gondii de la poblacion infectada con
VIH de esta investigacién difieren de los reportados por Caceda et al. (2000), en un
estudio realizado con 65 pacientes infectados con VIH en Per(, donde obtuvo una

presencia de IgM contra T. gondii de 4,62%.

Todos los individuos que presentaron IgM positiva en ambas poblaciones en
estudio también se les encontr6 1gG anti-T gondii, lo cual podria ser interpretado
como una infeccion por T. gondii reciente, donde los anticuerpos IgG estan en
ascenso mientras que los anticuerpos IgM van disminuyendo (Serrano y Cardenas,
1999).

En la tabla 5, se reflejan los resultados obtenidos en la poblacion no infectada
con VIH sobre la frecuencia de anticuerpos 1gG e IgM anti-T. gondii segun la edad,
observandose que la infeccion por toxoplasmosis se presentd en todos los grupos
etarios, sin embargo, la mayor seropositividad de anticuerpos IgG se evidencié en el
grupo de edades comprendida entre 17-26 afios con un 24,49%, mientras que los
anticuerpos IgM soOlo se presentaron en individuos menores de 36 afos
correspondientes a un 2,04%. Esto puede deberse a que la mayoria de individuos
oscilaban entre estas edades.

La mayor frecuencia de seropositividad a anticuerpos anti- T. gondii observada
en los grupos etarios de menor edad para ambos anticuerpos, muestran un contacto
temprano con el parasito, coincidiendo con lo descrito por Gonzalez y Cedefio en
1993, los cuales afirmaron que la mayoria de las personas se infecta en edades
relativamente tempranas, por lo que ya en edades adultas (mayores o iguales a

40afios) la gran mayoria de la poblacion presenta infeccién cronica.
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Tabla 5. Frecuencia de la deteccion de anticuerpos 1gG e IgM anti-T. gondii segln la
edad de individuos no infectados con VIH.

Tipo de 17-26 27-36 37-46 47 6 mas
anticuerpo n % n % n % n %
IgG
Positivo 12 24,49 6 12,24 3 6,12 6 13,64
Negativo 16 32,65 3 6,12 1 2,04 2 4,08
IgM
Positivo 1 2,04 1 2,04 0 0 0 0
Negativo 27 55,10 8 16,33 4 8,16 8 16.33

Lopez et al. (2000), reportd que en Estados Unidos entre 5 a 30% de los
jévenes son seropositivos a toxoplasmosis y entre 10 a 67% de personas mayores de
50 afios presentaban serologia positiva de la infeccion. De esta manera, los resultados
de esta investigacion, son similares a los de un estudio realizado por De la Rosa et al.
(1999), en la Selva Amazodnica, donde se encontré una elevada frecuencia de
anticuerpos 1gG anti-T gondii en menores de 20 afios de edad. Granadillo et al.
(2001), en Mérida, en un estudio realizado por la Escuela de Bioanalisis de la
Universidad de los Andes, obtuvieron elevados resultados (80,95%) de anticuerpos
IgG antitoxoplasmicos en el grupo de individuos entre 21 y 25 afios de edad, sin
embargo en el presente estudio a pesar de presentar su mayor positividad en este

mismo rango de edades, el porcentaje obtenido (24,46%) fue menor.
En la tabla 6, se presenta la frecuencia de deteccion de anticuerpos 1gG e IgM

anti-T. gondii segun la edad en los pacientes VIH, observandose que la mayor

frecuencia de anticuerpos IgG se evidencié en el grupo de edades comprendida entre
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27-36 afos (34,09%), mientras que para los anticuerpos IgM el grupo de mas
seropositividad fue el de 47 afios 0 mas (6,82%).

Tabla 6. Frecuencia de la deteccion de anticuerpos 1gG e IgM anti-T. gondii segun la
edad de pacientes con VIH, consultas de infectologia del Hospital Santos Anibal
Dominicci de Carupano e inmunologia del Hospital Universitario Antonio Patricio de
Alcala de Cuman, estado Sucre, junio-agosto 2005.

Tipo de 17-26 27-36 37-46 47 6 mas
anticuerpo n % n % n % n %
[o[€]
Positivo 6 13,64 15 34,09 2 4,54 6 13,64
Negativo 4 9.09 4 9.09 4 9.09 3 6.82
IgM
Positivo 0 0 2 4,54 0 0 3 6,82
Negativo 10 22,73 17 38,64 6 13,63 6 13.63

En la poblacion infectada con VIH se observo el mismo comportamiento que en
el grupo control, presentando anticuerpos IgG anti-T. godii en todos los grupos

etarios con su mayor frecuencia en los grupos mas jovenes.

Los resultados de esta investigacion concuerdan con los obtenidos por Galvan
et al. (2000), quienes observaron que el gran nimero de casos de seropositivos para
toxoplasmosis en la poblacién con VIH esta formado por grupos de pacientes entre
20 y 39 afos de edad, ya que, la mayoria de los infectados por VIH se contagian en
este rango de edad.
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La Coordinacion Regional del estado Sucre para el afio 2004, sefialé que el
grupo etario de 25 a 34 afios de edad era el mas afectado por VIH en esta entidad
(Fundasalud, 2004), por lo que es de esperarse que la mayoria de estos pacientes
evaluados se encuentren en este grupo y por ende sean el mayor porcentaje de

afectados por la toxoplasmosis.

En el caso de la IgM, la mayor positividad para los individuos con VIH, se
presentd en el grupo de mayor edad (47 afios o mas), lo cual contrasta con los
resultados obtenidos en el grupo control, sin embargo, cabe destacar que,
probablemente estos pacientes por presentar edades mayores tengan mas tiempo con
la infeccién por VIH, ya que la mayoria se contagian en edades relativamente
tempranas (25 a 37 afios), por lo que ya en edades adultas sus sistemas inmunologicos
estan deteriorados y no pueden controlar las infecciones recientes, haciendo a estos
individuos mas susceptibles a contraer una infeccion oportunista como la producida
por el T. gondii, donde el paréasito se desarrolla de forma proliferativa e incontrolada

causando diversas complicaciones (Bolotner et al., 2003).

Con respecto a la prevalencia de toxoplasmosis segun el sexo en la poblacion
no infectada, en este estudio se evaluo la presencia de anticuerpos 1gG e IgM de 29

hombres y 20 mujeres del grupo control.

En la tabla 7, se muestra la frecuencia de la deteccién de los anticuerpos IgG e
IgM anti-T. gondii en la poblacion no infectada con VIH segun el sexo, en el cual se
observa una seropositividad de IgG en 17 casos para el sexo femenino y s6lo 10 casos
para el sexo masculino, para la IgM, en el sexo femenino se encontraron los 2 casos,

mientras que para el masculino no se obtuvo ningun caso.
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Tabla 7. Frecuencia de la deteccion de anticuerpos 1gG e IgM anti-T. gondii segun el
sexo de los individuos no infectados con VIH.

Tipo de anticuerpo Femenino Masculino
n % n %
19G
Positivo 17 34,69 10 20,41
Negativo 3 6,12 19 38,78
IigM
Positivo 2 4,08 0 00,00
Negativo 11 15,91
36 73,47

Dubey (1998), en un estudio realizado en la India, encontré una mayor
frecuencia de anticuerpos IgG anti T. gondii en el sexo femenino con 7,31%, mientras
gue para el masculino fue de 2,85%, sin embargo, aunque en el presente estudio
también se obtuvo la mayor frecuencia de anticuerpos IgG en el sexo femenino el

valor porcentual arrojado fue mayor.

Hallazgos similares a los reportados en esta investigacion obtuvo Cedefio,
(2004) en un estudio realizado en Maturin en una poblacién no infectada con VIH,
donde encontré una frecuencia 5,0% de 1gG anti T. gondii en el sexo femenino y
3,0% para el masculino, y en el caso de la IgM reporto 2,0% para el femenino y un

1,0% para el masculino.

Otras investigaciones, sin embargo, reportan resultados que difieren a estos
como sefiala Holst et al. (2005), en un estudio realizado en Costa Rica, donde se
reporté una mayor frecuencia de toxoplasmosis en el sexo masculino (61,50%) en

contraste al sexo femenino (55,00%). Asimismo los presentados por Rémington et al.

28



(2001), quienes reportaron que los anticuerpos IgG anti-T. gondii, son més frecuentes

en el sexo masculino.

Cabe destacar que en la actualidad no existen evidencias claras acerca de la
relacién que pueda existir entre el sexo y la presencia de toxoplasmosis, ya que en
diversas investigaciones muchos autores han obtenido diferentes resultados con
respecto a este factor epidemioldgico, es por ello que no seria confiable atribuir la
presencia de anticuerpos 1gG e IgM anti-T. gondii o infeccion por toxoplasmosis al
sexo (‘Arias et al., 1996; Remington et al., 2001).

Con respecto a la prevalencia de toxoplasmosis segun el sexo en la poblacion
infectada con VIH, en este estudio se evalud la presencia de anticuerpos IgG e IgM

de 37 hombres y 7 mujeres VIH positivo.

En la tabla 8, se muestra la frecuencia de la deteccién de los anticuerpos 1gG e
IgM anti-T. gondii en los pacientes con VIH segln el sexo, en el cual se observa una
mayor seropositividad de IgG en 25 casos con un 56,82% para el sexo masculino y
solo 4 casos positivos con un 9,09% para el sexo femenino, y para la IgM en el sexo
masculino se encontrd en 5 pacientes correspondientes a un 11,36%, mientras que
para el femenino no se obtuvo ningdn caso, sin embargo, esto puede deberse a que la

mayoria de los individuos muestreados pertenecian al sexo masculino.

Estos resultados difieren totalmente con los obtenidos en el grupo control, ya
que como se puede observar, tanto para los anticuerpos IgG como para IgM
antitoxoplasma el sexo masculino fue el de mayor positividad, lo cual podria
explicarse por que en la poblacion infectada con VIH, como lo sefiala el Ministerio de

Sanidad y Desarrollo Social (MSDS) la mayoria de los individuos son del sexo
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masculino, pues para el aflo 2003 se reportd en el estado Sucre un predominio de

casos de VIH en individuos de este sexo (Fundasalud, 2005).

Tabla 8.Frecuencia de la deteccidn de anticuerpos 1gG e IgM anti-T. gondii segun el
sexo de pacientes con VIH, consultas de infectologia del Hospital Santos Anibal
Dominicci de Carpano e inmunologia del Hospital Universitario Antonio Patricio de
Alcala de Cumana, estado Sucre, junio-agosto 2005.

Tipo de anticuerpo Femenino Masculino
n % n %
IgG
Positivo 4 9,09 25 56,82
Negativo 3 6,82 12 27,27
IgM
Positivo 0 0,00 5 11,36
Negativo 7 15,91 32 72,73

Resultados similares a los obtenidos en el presente estudio fueron encontrados
por Combol et al. en 1997, quienes reportaron 25 pacientes de sexo masculino con
anticuerpos IgG antitoxoplasmicos y solo 2 para el sexo femenino en una poblacion
con VIH de Chile.

En las tablas 9 y 10 se muestra la frecuencia de la seropositividad de
anticuerpos IgG e IgM anti-T. gondii segun la ocupacion de los pacientes no
infectados e infectados con VIH respectivamente, encontrando que en el grupo
control se reporta una mayor positividad de IgG antitoxoplasmica de 22,45%
correspondiente al grupo conformado por estudiantes, y la IgM s6lo se presento en un
caso para el grupo de estudiantes y uno en las ama de casa con un 2,04% de

positividad para cada uno.
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En los pacientes infectados con VIH, se encontré una mayor positividad de IgG
antitoxoplasmica de 27,27% en la clase obrera, asimismo ocurrié con la IgM, que la
mayor frecuencia se observd para el grupo de obreros, con un porcentaje de
positividad de 6,82%.

Por lo que, estos resultados con respecto a la ocupacion, sugieren que las
condiciones sanitarias y el escaso poder adquisitivo que impera en los grupos de
mayor frecuencia de anticuerpos antitoxoplasmicos de ambas poblaciones
(estudiantes y obreros), facilitan una infeccion por el parasito, atribuyendo este
fendbmeno a un mayor grado de exposicion a los ooquistes del parasito durante sus

jornadas de trabajo y actividades diarias.

Araujo et al., en el 2001, en un estudio realizado en una comunidad marginal de
Maracaibo, reporta una alta prevalencia de anticuerpos anti-T. gondii en individuos
con niveles socioecondémicos bajos, asi también, con pésimas condiciones higiénicas,
favoreciendo de esta manera a los resultados obtenidos en el presente estudio, ya que,
la mayoria de estudiantes y obreros, por sus estilos de vida, estdn mas expuestos al
consumo de comidas ambulantes, descuidando algunas veces las medidas de higiene

y salubridad.
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Tabla 9. Frecuencia de la deteccion de anticuerpos 1gG e IgM anti-T. gondii segun la
ocupacion de individuos no infectados con VIH.

Tipo de profesional Estudiante obrero Ama de casa Otros
anticuerpo n % n % n % n % %
19G
Positivo 7 1429 11 2245 1 2,04 4 8,16 4 8,16
Negativo 3 6,12 16 32,65 0 0,00 1 2,04 4,08
IgM
Positivo 0 0,00 1 204 0 0,00 1 2,04 0,00
Negativo 10 2041 26 5306 1 2,04 4 8.16 12,24
Tabla 10. Frecuencia de la deteccion de anticuerpos IgG e IgM anti-T. gondii segun
la ocupacion de pacientes con VIH, consultas de infectologia del Hospital Santos
Anibal Dominicci de Carupano e inmunologia del Hospital Universitario Antonio
Patricio de Alcala de Cumand, estado Sucre, junio-agosto 2005.
Tipo de Profesional Estudiante Obrero Ama de casa Otros
anticuerpo  n % n % n % n % %
19G
Positivo 5 11,36 1 2,27 12 27,27 3 6,82 8 18,18
Negativo 2 4,54 2 4,54 6 13,64 2 454 3 6,82
IgM
Positivo 0 0,00 0 0,00 3 682 0 0,00 2 4,54
Negativo 7 15,91 3 6,82 15 34,09 5 1136 9 20,45
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A toda la muestra poblacional (infectados y no infectados con VIH) se les
preguntd en su encuesta por el consumo de carnes crudas o insuficientemente cocidas,
obteniendo que el 100% de los individuos manifestd preferir consumirlas totalmente

cocidas, razon por la cual este parametro fue excluido de la evaluacion.

En las tablas 11 y 12, se puede observar la frecuencia de los anticuerpos IgG e
IgM anti-T. gondii segun la manipulacion con tierra (amas de casa que practicaban
labores de jardineria eventuales, obreros con trabajos de campo, entre otros) y la
tenencia de animales en pacientes no infectados e infectados con VIH
respectivamente, encontrandose en el grupo control una seropositividad de 20,41%
para 1gG en aquellos pacientes que manifestaron tener manipulacién con tierra,
mientras que los anticuerpos IgM no se presentaron en ningun caso, en estos mismos
pacientes también se obtuvo la mayor frecuencia de 1gG (38,77%) en los individuos
gue tenian contacto con animales, y para IgM la seropositividad a toxoplasmosis fue
de un 4,08%.

En la poblacién infectada con VIH se encontrd 38,64% de positividad para IgG
anti-toxoplasmica en el grupo que manipulaba tierra, de la misma forma ocurri6 para
la IgM con una positividad de 9,09%. Para los pacientes que tenian contacto con
animales se encontr6 una frecuencia mayor de 40,91% para 1gG y para IgM la

seropositividad de toxoplasmosis fue de un 9,09%.

Estos resultados sugieren que tanto en la poblacion infectada como en el grupo
control la tenencia de animales podria estar vinculada a la presencia de anticuerpos
IgG e IgM anti-T. gondii, resultados similares obtuvo Araujo et al. en el 2001 en un
estudio realizado en el estado Zulia, en Venezuela, para quienes la prueba Chi
cuadrado no reveld diferencias significativas en aquellas personas que manifestaron
tener contacto con animales, sin embargo, se observé una mayor prevalencia con un

40,20% de positividad para estos individuos.
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Tabla 11. Frecuencia de la deteccion de anticuerpos IgG e IgM anti-T. gondii segun la
tenencia de animales y la manipulacion con tierra de individuos no infectados con
VIH

Tipo de Manipulacion con tierra Tenencia de animales
anticuerpo Sj No Sj No
n % n % n % n %
19G
Positivo 10 20,41 17 34,69 19 38,77 8 16,33
Negativo 7 14,29 15 30,61 13 26,53 9 18,37
IgM
Positivo 0 0,00 2 4,08 2 4.08 0 0,00

Negativo 17 34,69 30 61,22 30 61,22 17 34.69

A diferencia del grupo control la poblacion infectada con VIH presento su
mayor positividad de 1gG e IgM anti-T. gondii en aquellos pacientes que
manifestaron tener manipulacién con tierra, esto podria estar favorecido por su
inmunodeficiencia debido a su condicion de VIH, lo cual los hace mas susceptibles a

este factor.
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Tabla 12. Frecuencia de la deteccion de anticuerpos IgG e IgM anti-T. gondii segun la
tenencia de animales y la manipulacion con tierra de pacientes con VIH, consultas de
infectologia del Hospital Santos Anibal Dominicci de Cartupano e inmunologia del
Hospital Universitario Antonio Patricio de Alcala de Cumana, estado Sucre, junio-
agosto 2005.

Tipo de Manipulacion con tierra Tenencia de animales
anticuerpo Sj No Sj No
n % n % n % n %
19G
Positivo 17 38,64 12 27,27 18 4091 11 25,00
Negativo 11 25,00 4 9,09 11 25,00 4 9,09
IgM
Positivo 4 9,09 1 2,27 4 9.09 1 2,27

Negativo 24 54,54 15 34,04 25 56,82 14 31.82

Los resultados obtenidos en las tablas 11 y 12 podrian deberse a que en los
paises tropicales como Venezuela, principalmente en la zona de estudio, predomina la
infeccion por ooquiste (Velasco et al.,1992; Diaz et al., 2001), y es por ello que se
encuentra una mayor contaminacion fecal del suelo por heces de gatos, sugerido por
la estrecha convivencia con estos animales (Botero y Restrepo, 1998), ya que el
ooquiste llega por via digestiva de forma directa (objetos recientemente
contaminados) o indirecta, pues los ooquistes salen con las heces del gato,
contaminan el suelo y si encuentran condiciones apropiadas de humedad, temperatura
y oxigeno, esporulan y mantienen su vialidad (Pumarola et al., 1991). De esta
manera se favorece el grado de contacto del parasito con las personas, sobre todo

aquellas que habitan en un entorno muy cercano con ellos.
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Rincones (1997) sostiene que la alta seroprevalencia de anticuerpos anti-T.
gondii en las distintas ciudades del estado Sucre podria explicarse por el hecho de que
la presencia felina es muy frecuente en la ciudad y que ademas el clima caliente tipico
de la region es propicio para la propagacion de quistes u ooquistes, los cuales podrian
ser ingeridos por el hombre al estar presentes en el suelo contaminado con heces de
gatos infectados.

Granadillo et al. (2001), en un trabajo realizado para estudiar la
seroepidemiologia de la infeccion por Toxoplasma gondii en embarazadas,
concluyeron que hay independencia entre la serologia positiva para T. gondii y la
cohabitacion con gatos, asi como con otros mamiferos y/o aves, de esta manera se
puede sugerir que existen otros mecanismos involucrados en la transmision del
parésito. Sin embargo, cabe destacar que el hacinamiento urbano favorece el aumento
de la infeccion por T. gondii, al dejar poco espacio en las casas para zonas verdes o
patio donde los gatos y otras mascotas pueden defecar, favoreciendo asi el contacto

con sus excrementos (Holst et al., 2005).

En términos generales, el presente estudio permitid6 mostrar la elevada
frecuencia de anticuerpos anti-T. gondii de individuos infectados y no infectados con
VIH, asi también, como la evaluacion de ciertos factores epidemioldgicos y de
riesgos asociados a la toxoplasmosis, los cuales fueron de importancia para conocer la
exposicion actual de nuestra poblacion al parasito y en particular en los individuos
con inmunosupresion, coincidiendo con los trabajos realizados por Combol et al.
(1997) en Chile, Caceda et al. (2000) en Lima Pert y con Galvan et al. (2006) en
Brasil, los cuales coincidieron en concluir que existe un riesgo moderado para
toxoplasmosis en la poblacion general, siendo los factores de riesgos méas frecuentes:
el hacinamiento, la presencia de animales domesticos y el contacto con la tierra; y en
vista de la alta seroprevalencia de anticuerpos anti-T. gondii, evidenciada en sus

estudios con individuos infectados con VIH, es necesario diagnosticar y controlar
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precozmente a estos pacientes, ya que pudieran desarrollar una toxoplasmosis

cerebral debido a una reactivacion de una infeccién latente.
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CONCLUSIONES

La presencia de anticuerpos totales anti-T. gondii fue elevada y se observé tanto
en los pacientes infectados con VIH (65,91%) como en los individuos no infectados
(55,10%).

La poblacion infectada con VIH presentd mayor proporcion de titulos elevados,
mientras que en los individuos del grupo control el predominio de titulos se evidencio

en las diluciones mas bajas.

Los anticuerpos IgM estuvieron presentes en ambas poblaciones, encontrando

una mayor frecuencia en la poblacién con VIH.
Factores de riesgos como la tenencia de animales y manipulacion con tierra,

mostraron la mayor seropositividad para la deteccion de IgM e IgG en los pacientes

infectados con VIH.
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RECOMENDACIONES

Ante la alta frecuencia de toxoplasmosis en el estado Sucre tanto en la
poblacion general como en la infectada por VIH, es necesario realizar jornadas
educativas que informen y oriente a la comunidad sobre esta parasitosis y como evitar

una infeccion.

Implementar la necesidad de control seroldgico antitoxoplasmico periddico a
los pacientes con VIH, como método de deteccion de una seroconversion, para su

eventual tratamiento profilactico.

A todo paciente infectado con VIH con serologia positiva contra toxoplasmosis
y con cifras de CD4 menores a 200mm?®, se le debe realizar determinaciones de
anticuerpos especificos contra toxoplasmosis con métodos mas precisos que
evidencien y cuantifiquen el grado de infeccion y asi prevenir el riesgo a desarrollar

una encefalitis toxoplasmica.
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APENDICE

APENDICE 1

ENCUESTA

Ficha N°:

Datos personales
Nombre y Apellido:

Edad: Sexo:

Infeccién por VIH:

Datos epidemiologicos

Ocupacion:

Procedencia:

Fecha:

¢ Tiene animales en su vivienda?:

Presencia de animales cerca de la vivienda:

Manipulacion con tierra:
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ANEXOS

ANEXO 1
CONSENTIMIENTO VALIDO

Bajo la coordinacion de la licenciada Genny Guillén, profesora de la
Universidad De Oriente, nucleo de Sucre, se estd realizando el proyecto de
Investigacion titulado:

“EVALUACION DE LOS TITULOS DE ANTICUERPOS ANTI-Toxoplasma
gondii EN LA POBLACION NO INFECTADA Y PACIENTES INFECTADOS
CON VIH/SIDA QUE ASISTEN AL HOSPITAL SANTOS ANIBAL DOMINICCI
Y AL HOSPITAL UNIVERSITARIO ANTONIO PATRICIO DE ALCALA”, el
objetivo de este trabajo de investigacion es Evaluar los titulos de anticuerpos anti-
Toxoplasma gondii en la poblacion no infectada y pacientes infectados con
VIH/SIDA que asisten al Hospital Santos Anibal Dominicci y al Hospital

Universitario Antonio Patricio de Alcalé.

Yo:
C.lL: Nacionalidad:
Estado Civil: Domiciliado en:

Siendo mayor de 18 afios, en uso pleno de mis facultades mentales y sin que
medie coaccion ni violencia alguna, en completo conocimiento de la naturaleza,
forma, duracién, proposito, inconvenientes y riesgos relacionados con el estudio

indicado, declaro mediante la presente:

1. Haber sido informado(a) de manera clara y sencilla por parte del grupo

de Investigadores de este Proyecto, de todos los aspectos relacionados con el
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proyecto de Investigacion titulado: “Evaluacion de los titulos de anticuerpos anti-
Toxoplasma gondii en la poblacion no infectada y pacientes infectados con
VIH/SIDA que asisten al Hospital Santos Anibal Dominicci y al Hospital
Universitario Antonio Patricio de Alcala”

2. Tener conocimiento claro de que el objetivo del trabajo antes sefialado
es Evaluar los titulos de anticuerpos anti-Toxoplasma gondii en la poblacién no
infectada y pacientes infectados con VIH/SIDA que asisten al Hospital Santos Anibal
Dominicci y al Hospital Universitario Antonio Patricio de Alcala.

3. Conocer bien el Protocolo Experimental expuesto por el investigador,
en el cual se establece que mi participacion en el trabajo consiste en: donar de manera
voluntaria una muestra de sangre de 5ml, la cual se me extraerd mediante puncion
venosa, previa asepsia y antisepsia de la region anterior del antebrazo por una persona
capacitada y autorizada por la licenciada Genny Guillén Coordinadora del Proyecto.

4, Que la muestra sanguinea que acepto donar serad utilizada unica y
exclusivamente para determinar los titulos de anticuerpos anti-Toxoplasma gondii.

5. Que el equipo de personas que realiza esta investigacion coordinada
por la licenciada Genny Guillén me ha garantizado confidencialidad relacionada tanto
a mi identidad como a cualquier otra informacion relativa a mi persona a la que tenga
acceso por concepto de mi participacion en el proyecto antes mencionado.

6. Que bajo ningun concepto podré restringir el uso para fines
academicos de los resultados obtenidos en el presente estudio.

7. Que mi participacion en dicho estudio no implica riesgo e
inconveniente alguno para mi salud.

8. Que cualquier pregunta que tenga en relacion con este estudio me sera
respondida oportunamente por parte del equipo de personas antes mencionadas, con
quienes me puedo comunicar por el teléfono: 04141937181 con la bachiller Hiljanny
Blondet.
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9. Que bajo ningun concepto se me ha ofrecido ni pretendo recibir ningun
beneficio de tipo econémico producto de los hallazgos que puedan producirse en el

referido Proyecto de Investigacion.
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DECLARACION DEL VOLUNTARIO

Luego de haber leido, comprendido y aclaradas mis interrogantes con respecto a este
formato de consentimiento y por cuanto a mi participacion en este estudio es totalmente

voluntaria, acuerdo:

1. Aceptar las condiciones estipuladas en el mismo y a la vez autorizar al
equipo de investigadores a realizar el referido estudio en las muestras de sangre que acepto
donar para los fines indicados anteriormente.

2. Reservarme el derecho de revocar esta autorizacion y donacién en cualquier

momento sin que ello conlleve algun tipo de consecuencia negativa para mi persona.

Firma del voluntario:
Nombre y apellido:

C.l:

Lugar:

Fecha:
Firma del testigo: Firma del testigo:
Nombre y Apellido: Nombre y Apellido:
C.L: C.l:
Lugar: Lugar:
Fecha: Fecha:




DECLARACION DEL INVESTIGADOR

Luego de haber explicado detalladamente al voluntario la naturaleza del protocolo
mencionado, certifico mediante la presente que, a mi leal saber, el sujeto que firma este
formulario de consentimiento comprende la naturaleza, requerimientos, riesgos y beneficios
de la participacion en este estudio. Ningun problema de indole médica, de idioma o de
instruccion ha impedido al sujeto tener una clara compresion de su compromiso con este

estudio.

Por el proyecto: “EVALUACION DE LOS TiTULOS DE ANTICUERPOS ANTI-
Toxoplasma gondii EN PACIENTES INFECTADOS Y INFECTADOS CON VIH/SIDA
QUE ASISTEN A LOS HOSPITALES “SANTOS ANIBAL DOMINICCI” Y
“ANTONIO PATRICIO DE ALCALA”

Nombre:
Lugar y Fecha:
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