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RESUMEN

Recientes pesquisas en las que se utilizo la deteccion de anticuerpos anti-Toxoplasma gondii como
herramienta diagnostica de toxoplasmosis latente, demostraron asociacion entre la infeccion
cronica por el parésito y la disminucién de funciones cognitivas, las enfermedades psiquiatricas
(esquizofrenia, bipolar, trastornos obsesivo-compulsivos), las enfermedades degenerativas
(enfermedad de Alzheimer, maltiples esclerosis, enfermedad de Huntington), y cambios de
comportamiento (mayor frecuencia de conductas suicidas y, sobre todo, de accidentes de transito).
En la literatura revisada, varios estudios demostraron seroprevalencias de anticuerpos anti-T.

gondii significativamente mayores en grupos de personas involucradas en accidentes de transito
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que las de sus correspondientes grupos control. La no disponibilidad de farmacos adecuados contra
los bradizoitos de T. gondii y de vacunas efectivas contra el parasito, ademas de no posibilitarse la
demostracion de una posible relacion causal, se obstaculizaba la que podria resultar una via
complementaria para el control de los accidentes de transito, un problema de la cotidianidad
universal de muy adversas consecuencias humanas y sociales. En perspectivas, la superacion de
estas limitaciones debe recibir una adecuada atencion, tanto de las autoridades sanitarias como de
la Academia. En esa direccion, el proposito de este documento es contribuir a ganar conciencia
sobre la existencia de esa asociacion.

Palabras clave: toxoplasmosis; infeccion por Toxoplasma gondii; accidentes del transito.

ABSTRACT

Recent investigations, in which the detection of anti-Toxoplasma gondii antibodies has been used
as a diagnostic tool for latent toxoplasmosis, have shown an association between chronic infection
by the parasite and decreased cognitive functions, psychiatric illnesses (schizophrenia, bipolar
disorder, obsessive - compulsive disorders), degenerative diseases (Alzheimer's disease, multiple
sclerosis, Huntington's disease) and behavioral changes (greater frequency of suicidal behaviors
and, above all, traffic accidents). In the reviewed literature, several studies demonstrated
significantly higher seroprevalence of anti-T. gondii in groups of people involved in traffic
accidents than in their corresponding control groups. The unavailability of adequate drugs against
T. gondii bradyzoites and effective vaccines against the parasite, in addition to not allowing the
demonstration of a possible causal relationship, hinders what could be a complementary way to
control traffic accidents, a problem of universal daily life with very adverse human and social
consequences. In perspective, overcoming these limitations should receive adequate attention,
both from the health authorities and from academia. In this direction, the purpose of this document

is to contribute to raising awareness of the existence of this association.
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Introduccion

Accidentes de transito e infeccién por Toxoplasma gondii

Segun datos de la Organizacion Mundial de la salud (OMS) publicados en la revista Lancet,
alrededor de 1,4 millones de personas mueren cada afio como resultado de accidentes de transito.®
Estos estan entre las 10 primeras causas de muerte a nivel mundial (quinto lugar en los paises de
medianos y bajos ingresos, y décimo en las naciones de renta alta).?) Aproximadamente, otros 50
millones de personas sufren accidentes de transito no fatales y, a consecuencia de ellos, padecen
de discapacidades que, en no pocas ocasiones, se extienden al resto de sus vidas.® Los accidentes
de trénsito, también a criterio de OMS, se encuentran entre los mas importantes problemas globales
en términos sanitarios, sociales y econémicos.Y) En Cuba, segln datos del Anuario Estadistico del
Ministerio de Salud Publica de 2021, ese afio murieron 5593 personas en accidentes de transito,
para una tasa de 50,8 fallecidos por 100 000 habitantes.® Numerosos factores, desde técnicos hasta
humanos, se analizaron como contribuyentes a la ocurrencia de estos accidentes. Entre los dltimos,
los més citados resultaron, la falta de concentracion y la pérdida de velocidad de respuestas por
parte de los conductores.®

Se considera la toxoplasmosis como la infeccion del humano y de otros animales por el protozoo
intracelular obligado Toxoplasma gondii.® Mediante la deteccion serolégica de anticuerpos anti-
T. gondii, como herramienta diagnostica, se estimaba que un tercio de la poblacion humana
mundial resultaba infectada por este protozoo.("® Su prevalencia variaba segin la region y las
diferencias en clima, dieta, higiene y susceptibilidad de hospedero.® Oscilaba entre 6,7 % en
Corea del Sury 68,6 % en Brasil.*® En Cuba, la Encuesta Nacional de Toxoplasmosis de 1987,
encontraba infectada con el parésito, el 29,7 % de la poblacién nacional, hallazgo en linea con la

prevalencia mundial.*Y Asimismo, esa encuesta determinaba que la proporcion de individuos con
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anticuerpos contra T. gondii se incrementaba con la edad, mas alta en personas de 20 a 29 afios y
similar en individuos mayores.(?

Dos importantes hechos distinguen la infeccion por T. gondii: i) su alta transmisibilidad y
prolongada presencia en el hospedero que parasita (debido a ello, este protozoo se considera
uno de los microorganismos mas exitosos en la escala bioldgica, y afecta aproximadamente la
tercera parte de la poblacion mundial)"® vy ii) la mayoria de las personas infectadas, dado que
no sufren de sintomas atribuibles a la parasitosis, desconocen esa condicion.

El ciclo evolutivo de T. gondii transcurre en dos fases: i) sexuada, que tiene lugar en las células
del epitelio intestinal de los hospederos definitivos, en la que se generan ooquistes no esporulados,
que pueden ser eliminados en las heces y ii) asexuada, que se inicia con la ingestion de los
ooquistes por parte de los hospederos intermediarios, animales en los que no se puede desarrollar
la fase sexuada, entre ellos el hombre. Los esporozoos que emergen de los ooquistes ingeridos,
invaden las células epiteliales del intestino y se convierten en taquizoitos que se diseminan,
practicamente, en todos los 6rganos, con especial tropismo hacia los masculos, la retina y el
sistema nervioso central (SNC). Una vez en su destino final, se transforman en bradizoitos, que se
estructuran en quistes dentro de varios tipos de células, principalmente celulas musculares y
neuronas del SNC. Los bradizoitos resultan resistentes a las respuestas inmunitarias del hospedero,
y, en un decursar esencialmente silencioso, sobreviven en él hasta su muerte.®

La presentacion clinica de la infeccion por T. gondii depende principalmente de la competencia
inmunologica del hospedero. En individuos sanos, la infeccion primaria suele manifestarse
asintomatica o moderada, con malestar general, inflamacion de los ganglios linfaticos y fiebre. En
personas inmunocomprometidas, como los pacientes con VIH/sida o en los trasplantados de algun
organo, los sintomas de la infeccion primaria resultan méas intensos, o se puede producir una
reactivacion de una toxoplasmosis latente. Esta reactivacion se caracteriza por la conversion de
bradizoitos en taquizoitos, y, en consecuencia, por el desarrollo de formas clinicamente graves,

como la encefalitis toxoplasmica.®?
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Efectos de la infeccidn cronica por T. gondii

Infeccion por T. gondii se asocia con alteraciones de la conducta de hospederos

intermediarios

Desde la segunda mitad del pasado siglo, cuando la comprension de importantes aspectos del ciclo
biolégico de T. gondii alcanzaba mayor precision, la infeccién cronica por este parésito se
consideraba clinicamente silenciosa.® Dos solidos argumentos apoyaban aquella conclusion: 1)
la ausencia de manifestaciones clinicas en la casi totalidad de los individuos seropositivos a T.
gondii,*31419)y 2) la demostracion del carécter quiescente de los bradizoitos presentes en el SNC
de individuos crénicamente infectados.

Sin embargo, durante las Gltimas dos décadas, un creciente nimero de estudios en roedores, que
como los humanos resultaban hospederos intermediarios de T. gondii, demostraban que la
infeccion crénica por este protozoo alteraba importantes funciones neuropsicoldgicas: trastornos
de memoria y aprendizaje, fallas de locomocién y, muy significativamente, cambios de
comportamientos. 61718

Sin lugar a dudas, los hallazgos mas sorprendentes en relacion con esas alteraciones se
manifestaban en los cambios de comportamiento de los roedores cronicamente infectados:
ampliacion de sus areas de movimiento, mas confianza en sus desplazamientos en espacios
abiertos y, lo que resultaba més notable, la pérdida de su aversion a la orina del gato. Estos cambios
en sus patrones de comportamiento mostraban a los roedores mas vulnerables a su depredador
natural, el gato.!>?9) Esta cadena de hechos brindaba un excelente apoyo a la hipétesis de la
manipulacion por parte del parasito, postulada por Lefévre y otros,®Y en 2009. Seguin esta hip6tesis,
los cambios de comportamiento previamente mencionados, trasmitian como resultado una
sofisticada ganancia evolutiva que permitia que el parasito inmaduro (bradizoito de T. gondii), que
vive en un hospedero intermediario (roedor), posteriormente sea tragado por el hospedero
definitivo (gato). De esa manera el parasito completaba su ciclo biolégico y perpettaba su

existencia.
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Varios estudios en humanos, que utilizaban la deteccién de anticuerpos anti-T. gondii como
herramienta diagnostica de toxoplasmosis latente, demostraban asociacion entre la infeccion
cronica por el parasito y la disminucién de las funciones cognitivas, las enfermedades psiquiatricas
(esquizofrenia, bipolar, trastornos obsesivo-compulsivos), las enfermedades degenerativas
(enfermedad de Alzheimer, mdltiples esclerosis, enfermedad de Huntington) y cambios de
conducta (mayor frecuencia de conductas suicidas, y, sobre todo, de accidentes de transito).??
Desde una perspectiva ecoldgica, el homo sapiens no es el mejor hospedero intermediario para T.
gondii ya que no tiene un depredador natural y, en consecuencia, no contribuiria a completar el
ciclo bioldgico del parasito. Sin embargo, un estudio reciente en chimpancés permitia observar
que la infeccion por T. gondii disminuia en estos la fobia a la orina del leopardo.?® Esa
observacién sugeria que las alteraciones encontradas en humanos podrian considerarse
consecuencias de un legado de los ancestros mas cercanos 0 humanos primitivos, que,
probablemente, lidiaban con depredadores felinos en el pasado.

En la literatura revisada, la primera referencia a la asociacion entre infeccion por T. gondii y
accidentes de transito correspondia a Flegr y otros,® en 2002. Estos autores documentaban, en un
estudio realizado en la ciudad de Praga, una seroprevalencia significativamente mayor de
anticuerpos contra el protozoo en personas involucradas en accidentes de transito, que la
encontrada en la poblacion general.?® En 2006, Yereli y otros, en el estudio caso-control mas
riguroso realizado en las ciudades turcas de lIzmir y Manisa, hallaban una prevalencia
significativamente superior de anticuerpos anti-T. gondii en conductores de autos directamente
implicados en accidentes de transito en relacion con la prevalencia de esos anticuerpos en el suero
de los controles.® Varios estudios similares, en los que se empleaban uno o mas procedimientos
seroldgicos para la deteccidn de anticuerpos anti-T. gondii y un grupo control, se realizaban entre
2009 y 2019.52528) En todos ellos los grupos de personas involucradas en accidentes de transito
mostraban seroprevalencias significativamente mayores que las de sus correspondientes grupos
control.

Varios mecanismos, o combinaciones de ellos, se adelantaban para explicar los trastornos

neuroldgicos asociados con la infeccion cronica por T. gondii.?? Los estudios que abordaban la
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asociacion con accidentalidad, se referian a trastornos funcionales derivados de cambios
morfoldgicos en astrocitos, microglias y neuronas, los tres tipos celulares principales del SNC; y
a alteraciones en la regulacion de neurotransmisores.? De hecho, en fecha tan temprana como
1985 ya se informaban concentraciones maés altas de dopamina y mas bajas de serotonina y
norepinefrina en el cerebro de ratones cronicamente infectados por este parasito.?”) Se especulaba
que estas alteraciones en las concentraciones de neurotransmisores se relacionaban con la falta de
atencion, la pérdida de velocidad de respuestas musculares, y los cambios de perfiles de
personalidad de, al menos, parte de las personas parasitadas.®

La asociacion en perspectivas

Como se mencionaba antes, varios estudios en humanos y roedores demostraban la existencia de
alguna relacion entre la infeccion crénica por T. gondii y el desarrollo de alteraciones
neuropsicoldgicas. Sin embargo, la mayoria de estas evidencias se asentaban en el hallazgo de
asociaciones. Por ese motivo, resultaba necesario desarrollar investigaciones mas complejas que
permitieran aclarar si se producia una relacion causa-efecto entre la infeccion por T. gondii y las
alteraciones citadas. La relacion entre la infeccién por T. gondii y la ocurrencia de accidentes de
transito no se excluye de esta consideracion general.

En la direccion de demostrar una relacion causal entre la infeccidn por el parasito y el desarrollo
de alteraciones neuroldgicas, en general, y la ocurrencia de accidentes de transito, en particular, la
obtencion de farmacos capaces de actuar sobre los bradizoitos de T. gondii o el desarrollo de
vacunas contra el protozoo permitiria, con la eliminacién de la causa, la supresion o atenuacion de
los posibles efectos. En este sentido, resultaba muy prometedor el reciente desarrollo de vacunas
basadas en ADN con la utilizacién de plasmidos recombinantes de células eucaridticas, que en
ratones ofrecen proteccion contra la infeccion por la altamente virulenta cepa RH de T. gondii.(?82%
Teniendo en cuenta que la prevalencia de anticuerpos contra T. gondii resultaba alta desde edades
tempranas, como lo declaraba la mencionada encuesta cubana, se deberian realizar estudios de

asociacion adicionales en nifios y adolescentes para sefialar posibles alteraciones sutiles en esas

Esta obra esta bajo una licencia https://creativecommons.org/licenses/bync/4.0deed.es_ES




eCiIMED

’ EDITORIAL CIENCIAS MEDICAS
Revista Cubana de Higiene y Epidemiologia. 2023;60:e1421

edades, en las que los trastornos neuropsicologicos mencionados no alcanzan adn su mayor
desarrollo.

La demostracion de la asociacion entre la infeccidn cronica por T. gondii y la ocurrencia de
accidentes de trénsito, y la posible manifestacién de determinada relacion causal entre ambos,
aseguraba una forma adicional para lograr el control de un problema de la cotidianidad universal
de muy adversas consecuencias humanas y sociales. La no disponibilidad de farmacos adecuados
contra los bradizoitos de T. gondii y de vacunas efectivas contra el parasito, ademéas de no permitir
la demostracion de una posible relacién causal, obstaculizaba, la que podria ser una via
complementaria para el control de los accidentes de transito. En perspectivas, la superacién de esas
limitaciones deberia recibir una adecuada atencion, tanto de las autoridades sanitarias como de la
Academia. En esa direccion, el proposito de este documento es contribuir a ganar conciencia sobre

la existencia de esa asociacion.
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