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RESUMEN

Introduccidn: La toxoplasmosis es una zoonosis ampliamente distribuida, un tercio de la

poblacién mundial tiene anticuerpos contra Toxoplasma gondii. EI hombre se infecta
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principalmente por via oral, por la ingesta de alimentos o aguas contaminadas, a traves de
la placenta al feto, por via hematégena, por trasplantes de drganos o transfusiones de
sangre contaminada. La circulacién de Toxoplasma gondii se ha demostrado en la parte
occidental de Cuba.

Objetivo: Determinar la seroprevalencia en la region oriental de Cuba en donantes de
sangre.

Métodos: Las muestras de suero de 3365 donantes de sangre se evaluaron con previo
consentimiento informado. La técnica de inmunofluorescencia indirecta se utilizé para
detectar anticuerpos contra este parasito.

Resultados: La positividad al Toxoplasma gondii fue de un (38,4 %) 1292 muestras
positivas en los donantes estudiados, siendo la seropositividad del area rural mayor que en el
area urbana, y no se observd relacion entre seroprevalencia edad y sexo.

Conclusiones: Se demuestra la exposicion y la circulacion del parasito en esta region.
Se recomienda la certificacién de donaciones de sangre para Toxoplasma gondii antes

de su uso.

Palabras clave: anticuerpos IgG; seroprevalencia; seropositividad; toxoplasmosis.

ABSTRACT

Introduction: Toxoplasmosis is a broadly distributed zoonosis. One third of the world
population has anti-Toxoplasma gondii antibodies. The main sources of infection in humans
are the oral route, i.e. the intake of contaminated food or water, mother-to-fetus
transmission, the hematogenous route, organ transplantation and contaminated blood
transfusions. Toxoplasma gondii has been shown to circulate in the western region of Cuba.
Objective: The purpose of the study was to determine the seroprevalence of Toxoplasma
gondii among blood donors from Cuba's eastern region.

Methods: Serum samples from 3 365 blood donors were evaluated prior informed consent.
Indirect immunofluorescence technique was used to detect antibodies against the study
parasite.

Results: Positivity for Toxoplasma gondii was 38.4 %, i.e. 1 292 positive samples among
the study donors. Seropositivity was higher in the rural area than in the urban area, and no

relationship was found between seroprevalence, age and sex.
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Conclusions: Exposure and circulation of the parasite were shown to occur in the study region.

It is recommended that blood donations are certified for Toxoplasma gondii before use.

Key words: 1gG antibodies; seroprevalence; seropositivity; toxoplasmosis.
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INTRODUCCION

La toxoplasmosis es la zoonosis mas diseminada en el mundo, un tercio de la poblacion
mundial tiene anticuerpos contra Toxoplasma gondii como evidencia del contacto con este
paréasito.*?) La mayoria de las infecciones en el hombre son asintomaticas.® Sin embargo,
los individuos que desarrollan la enfermedad clinicamente, se caracteriza por signos y
sintomas bien definidas, tales como: linfadenopatias, coriorretinitis y meningoencefalitis.®
Ademas, existen evidencias de la relacién entre la infeccion por T. gondii y enfermedades
mentales tales como esquizofrenia, depresion y ansiedad.®%"® En los individuos
inmunocomprometidos que se infectan, o Se reactiva una infeccion antigua pueden

desarrollar una enfermedad diseminada y potencialmente mortal.®

La principal via de infeccion es la digestiva por la ingesta de alimentos o aguas
contaminadas,*®') las mujeres embarazadas con infeccion aguda durante el embarazo
corren el riesgo de transmitir la infeccion al feto, a través de la placenta y provocar la
Toxoplasmosis congénita,*>!3) otras formas de contagio de esta enfermedad es a través de
trasplantes de 6rganos sélidos®® y transfusiones de sangre contaminada, que puede infectar

a los pacientes que la reciben y al personal de la salud que manejan derivados de la
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misma.*>%6) La infeccion puede ser producida por los tres estados en los que el parésito se

encuentra en la naturaleza: esporozoitos, bradizoitos y taquizoitos.

En Cuba, en 1913, se describid la toxoplasmosis por primera vez.”) Los estudios realizados
en la region occidental sobre esta zoonosis mostraron su presencia en nifios y adultos *® y la
seroprevalencia para T. gondii fue de (50 a 75 %).“% En la region oriental de Cuba, se
desconocia la situacion seroepidemioldgica al Toxoplasma gondii, siendo el contexto que
motivé la realizacion de este estudio. Evaluar la prevalencia de anticuerpos 1gG contra T.
gondii para conocer la exposicion de la poblacion al parésito, el comportamiento de su
distribucion en esta regién, su relacion con el sexo y edad en una poblacién adulta, para lo

cual utilizamos donantes de sangre.

METODOS

Se realiz6 un estudio observacional, descriptivo, de corte transversal, para lo cual fueron
invitados a participar en la investigacion donantes de sangre de cinco provincias de la region
oriental de Cuba entre febrero de 2013 a febrero 2014.

Se utiliz6 una encuesta estandarizada para conocer las variables sociodemogréficas del grupo
de estudio: nombre, direccidn, edad, origen y sexo; Las muestras fueron identificadas con
nameros consecutivos. Los criterios de inclusion fueron valores de hemoglobina superiores a
120 g/l, seronegativos para el virus de Inmunodeficiencias humana (VIH), virus de la hepatitis
C (VHCQ), virus de la hepatitis B (HBsAQ) y sifilis causada por Treponema pallidum.

Muestras biologicas

Muestras de sueros de 3365 donantes de sangre con edades comprendidas entre 18 y 60 afios
fueron recogidos de forma aleatoria y representativa de 51 municipios. Todos fueron
tomados en los bancos de sangre en cinco provincias en el oriente de Cuba. Las muestras de
suero fueron certificadas sin enfermedades de declaracion obligatoria en Cuba. Este estudio
se distribuy6 de acuerdo con el area de origen. La dilucién de trabajo para las muestras
fue 1:16. Los controles negativos y positivos fueron certificados en el Laboratorio de

Referencia de Toxoplasmosis del Instituto “Pedro Kouri” (IPK).
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Diluciones iguales o superiores a 1/16 se consideraron como reacciones positivas, que de

color naranja-verde se mostraron fluorescentes alrededor del parasito.

Técnica seroldgica utilizada

Ensayo de inmunofluorescencia indirecta (IFA) para la determinacién de IgG humana

especifica contra antigenos de Toxoplasma gondii.

Sustrato Antigeno

Una suspension de la cepa RH obtenida del cultivo de células Vero a una concentracion
de 1 x 106 parasitos por campo que se produjeron en IPK. Este sustrato se fijo en

portaobjetos de 10 orificios.

Conjugado

Se usé IgG antihumana (especifica para Fc) - FITC, producida en cabra como conjugado
(SIGMA-Aldrich, Biochemicals & Reagents). (SIGMA, 025k60451) La dilucion de trabajo

para el conjugado fue 1:32.

Toda la regulacién de bioseguridad se aplica para el manejo de este tipo de muestras.

Procesamiento estadistico

Para el calculo del tamafio de la muestra se empled la formula de proporciones en
poblaciones finitas. Los datos primarios se obtuvieron en los Bancos de Sangre de éstas
provincias orientales, seleccionados por muestreo aleatorio simple, sin datos clinicos previos

0 actuales de toxoplasmosis.

Se emplearon los paquetes estadisticos SPSS version 11.1 y el Statgraphics version 15. Los
datos fueron almacenados y procesados por computadora, con el empleo del tabulador
electronico Microsoft Excel 2000. Se valord la dependencia de la seroprevalencia con las

variables edad, sexo y lugar de procedencia. Los datos se analizaron con los paquetes
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estadisticos SPSS y el Statgraphics empleando el método de comparacion de proporciones
sefialando de forma explicita donde estas ocurrian para p < 0,05 y se clasificaron para su
andlisis de forma descriptiva y analitica. Los resultados se expresaron en porcentajes para su

mejor comprension.

Aspectos éticos

La participacién en la investigacion estuvo sujeta a los principios de consentimiento
informado incluidos en la Declaracion de Helsinki establecida por resolucion de Buenas

Practicas Clinicas en Cuba.

RESULTADOS

Determinacion de 1gG anti-toxoplasma gondii

en donantes de sangre en la region oriental de Cuba

Se demostro la presencia de anticuerpos de la clase IgG anti Toxoplasma gondii en el suero
de (1292/3365) donantes de sangre evaluadas por IFI, representando una seropositividad de
un 38,4 %. Los porcentajes variaron segun las provincias de procedencias y se observo que
en Guantanamo y Las Tunas la seroprevalencia fue significativamente mayor (p < 0,01) en

relacion con las demas provincias (tabla 1).

Relacion de seroprevalencia de Toxoplasma gondii

segun la zona de origen de donantes de sangre

El 41,9 % de las muestras de individuos procedentes de zonas rurales resultaron positiva y
34,4 % de areas urbanas, para una significancia estadistica (p= 0,08), que permite observar

diferencia significativa en la seroprevalencia entre ambos grupos (Fig. 1).
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Tabla 1. Comportamiento serol6gico de Toxoplasma gondii

en donantes de sangre de cinco provincias de la region oriental de Cuba

Provincias Total de

Muestras
Las Tunasz 493
Guantinamo 562
Stgo. de Cuba 842
Granma 377
Helguin 592
Total 3363

Fuente: Tesis para optar por el grado cientifico PhD
del. Dr. Rolando Sénchez Artigas, 2014.
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Fig. 1. Comportamiento de la Seroprevalencia para T. gondii

en donantes de sangre por lugar de procedencia en la region oriental de Cuba.

Relacién de seroprevalencia de Toxoplasma gondii y sexo de donantes de sangre

El sexo masculino represent6 el 92,5 %, con 3112 donantes de sangre de esta investigacion,

donde el 38,5 % eran seropositivos y de las 253 mujeres el 36,8 % también resultd con

anticuerpos circulantes IgG anti Toxoplasma gondii. La hipdtesis de un comportamiento

homogéneo entre sexos no fue rechazada para una confianza p< 0,05 (Fig. 2).
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Fig. 2. Seroprevalencia de T. gondii segun el sexo en donantes de sangre

en la region oriental de Cuba.

Relacion entre seroprevalencia de toxoplasma gondii

y edad de donantes de sangre

El comportamiento de la seroprevalencia a T. gondii en relacién a los grupos de edad de los

donantes de sangre establecidos por escala, permitié observar que los individuos incluidos

en los grupos de hasta 29 afios y 30-39 afios se comportaron de forma homogénea para

p < 0,05 con alguna tendencia en el grupo de 40-49 afios (tabla 2).

Tabla 2. Seroprevalencia de Toxoplasma gondii en donantes de sangre

segun grupos de edades establecidos en la region oriental de Cuba

Grupo Total Muestras 0
o %
de edades de muestras positivas
Hasta 29 afios 764 287 37,7
30-39 afios 916 351 38,3
40-49 afios 1196 441 36,9
50 afios 0 mas 489 189 38,7

Fuente: Tesis para optar por el grado cientifico PhD
del. Dr. Rolando Sanchez Artigas, 2014.
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DISCUSION

La respuesta inmune para el T. gondii, es mucho mas compleja de lo que realmente se
pensaba, todos la analizdbamos desde la perspectiva de lo que ocurre con todo parasito
intracelular obligado, pero no se habia dilucidado como este parésito logra activar el sistema
inmune, a través de las células presentadoras de antigenos (CPA) y no esta todo esclarecido

en relacion a la funcion de este sistema en cuanto al curso y cronicidad de esta enfermedad.

La presencia de IgG anti T. gondii, ha servido a nivel mundial para conocer la
seroprevalencia de este parasito, la cual ha sido analizada por muchos investigadores en
todos los continentes y en especial en América Latina donde se ha relacionado su
endemicidad con el clima, ambiente rural o urbano, edad, sexo y otras variables con las

cuales se ha tenido la intencionalidad de compararla con la seroprevalencia de este parasito.

La entrada al torrente sanguineo de la forma infectante taquizoito del Toxoplasma gondii se
disemina en el huésped alcanzando 6rganos dianas para este paréasitos, utilizando las propias
células fagociticas como misiles a traves de la circulacion sanguinea y asi llegar a los
6rganos dianas y tal vez como forma de evitar el contacto directo con otros efectores de la
respuesta inmune y asi infectar a misculos, encéfalo, entre otros.?% Por tanto, la presencia
de T. gondii en la sangre permite conjeturar como una via importante de infeccién para los

pacientes que reciban transfusiones de sangre contaminadas.

Los resultados de seroprevalencia demostrado en donantes de las provincias de Las Tunas y
Guantanamo expresan mayor posibilidad de contacto con el Toxoplasma gondii, que los de
Holguin, Santiago de Cuba y Granma; los mismos estan justificados por la dependencia de
los individuos en estos territorios de la agricultura como actividad econémica fundamental,
coincidiendo estos resultados con observaciones realizadas por otros autores y asociado
a la no practica de medidas higiénico sanitarias para evitar la contaminacién con el
parasito, los de mayores riesgos al contagio. La seroprevalencia encontrada la
consideramos valores intermedios en relacion a informes de investigaciones realizadas
en la region occidental de Cuba, con una prevalencia de reactividad entre (66,28 %,
73,43 %).?122) En América Latina la seroprevalencia en donantes de sangre oscila entre

(7,4% y 69,0%).% 6 23 Otros estudios han demostrado la transmision de T. gondii a
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humanos a través de transfusiones de sangre totales o de componentes celulares de la

misma, demostrado en estudios seroepidemioldgicos. ?42526.27)

En Cuba, la toxoplasmosis no es de declaracion obligatoria en la certificacion de la sangre
en los Bancos de Sangre, lo que hace que las transfusiones de derivados de la misma
(concentrados de células, o sangre total), excepto el plasma congelado, constituyen un
peligro para los grupos de riesgo, que son los receptores de sangre mas exigentes. Si
valoramos el promedio encontrado en este estudio, inferimos que 38 individuos de cada 100
son seropositivos y estan protegidos contra este parasito, al menos mientras estén
inmunocompetentes y el 42,0 % son seronegativos y pueden adquirir la infeccion y
convertirse en portadores potenciales de la enfermedad.

Los valores de seropositivos en las provincias variaron de (33,3 a 47,5) %, lo que indica que
a pesar de la solidez del sistema de salud primaria en Cuba, existen dificultades en la
vigilancia de esta zoonosis, siendo un potencial riesgo para las personas seronegativas e

inmunocomprometidas.

Las otras variables establecidas, edad y sexo, no mostraron resultados de significancias, de
importancia epidemioldgica, al parecer el contagio depende de la posibilidad de contacto
con las formas infectantes del parésito y por tanto el riesgo de adquirir la infeccion.
Apoyamos la teoria de que debemos considerar las condiciones fisiol6gicas que conducen a
la ruptura del equilibrio huésped-parasito debido a compromisos del sistema inmune del
individuo que resultan en inmunodeficiencias causadas por la aplicacion de farmacos
inmunosupresores o citostaticos o por procesos patolégicos tales como la leucemia, la
enfermedad de Hodgkin o el SIDA, entre otros. En estos individuos existe una
predisposicion a la reactivacion de una infeccion latente y la nueva diseminacion del
parasito, resultando en una toxoplasmosis fatal, lo que clasifica a este parasito con la
aparicion del SIDA por VIH como la enfermedad reemergente mas importante en la
actualidad.®® Es interesante que la principal defensa inmune en el humano contra este
parasito estd mediada por los linfocitos T CD8 +, y la respuesta inmune es de tipo
CD4+Thl. Los patrones Th2 conducen a la cronicidad de la enfermedad, por lo que seria
interesante para los individuos seropositivos (Toxoplasmosis cronica), de manera periddica a
lo largo del tiempo comprobar si aparecen recurrencia de la enfermedad clinicamente o del

patrén humoral de la enfermedad por rupturas de quistes y liberacion de trofozoitos. Es
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importante saber si los donantes tiene un patron CD4+Th2 y son seropositivos pueden ser

fuente de contaminacion a través de donaciones que provengan de ellos. 230

La revision realizada para evaluar y comparar los resultados obtenidos en esta investigacion
nos permitié corroborar en términos de etiologia, diagndstico clinico y epidemiologia; las
ocurrencias de eventos cientificos observacionales y practicos que coinciden en el
conocimiento de esta entidad provocada por T. gondii. Este parasito, como se refleja, tuvo su
maxima expresion en su conocimiento a partir de los afios ochenta del siglo xx, con la
aparicion del VIH/SIDA, vy la sinergia de esta parasitosis en pacientes seropositivos al VIH,
ya que se considera un oportunista agente debido a la grave inmutacién del sistema inmune
causada por el VIH. Las observaciones cientificas relacionadas con la estimulacion del
sistema inmune en el hombre en respuesta a este parasito, nos permite visualizar un
paradigma integrado por cuatro mecanismos efectores de primordial importancia implicados
en el control de la infeccion por T. gondii: activacion de macrofagos por IFN-y;
Citotoxicidad mediada por células T CD8+, aumento de la liberacion de IL-12 y La accion
de las bacterias comensales intestinales que funcionan como adyuvantes contra la infeccién
parasitaria, proporcionando a través de sefiales inmunoestimuladoras TLR a las células

dendriticas.@)

Los donantes de sangre de la regién oriental de Cuba se comportan en valores intermedios
de seroprevalencia para T. gondii correlacionando los resultados observados con los
informes en el pais y en otras partes del mundo. Esto indica que hay exposicion, circulacion
y endemicidad al parésito, demostrandose que los individuos de las zonas rurales presentan
una mayor prevalencia en relacion a los de areas urbanas, por habitos higiénico sanitarios y
costumbres diferentes que facilitan el contagio con T. gondii; el sexo y la edad no
determinan la susceptibilidad a la toxoplasmosis, lo que explica que la infeccion depende de

la exposicion de las personas a las formas infecciosas del mismo.
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