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Toxoplasmosis gestacional

Introduccion

La infeccion por toxoplasma gondii, una de las zoonosis
mas frecuentes en el mundo, causa infeccion aguda en los
adultos inmunocompetentes que suele ser asintomatica,
pero la infeccion durante el embarazo puede llevar a
transmision vertical, con consecuencias principalmente
para el neurodesarrollo del feto. En Colombia se reportan
altas tasas de infeccion en la poblacion adulta, lo que lleva a
seroprevalencias altas, infecciones en el embarazo de hasta
un 3 %, con una tasa de infeccion congénita de 3 por cada
1.000 nacidos vivos (1).

Generalidades

Toxoplasma gondii es un pardsito intracelular obligado del
género apicomplexa que tiene distribucion mundial. Su
hospedero definitivo son los felinos, donde puede completar
su ciclo vital, pero puede infectar mdltiples huéspedes
intermedios, entre ellos el humano.

Los felinos luego de la infeccion primaria expulsan en las heces
millones de oocitos que se vuelven infecciosos luego de tres a
cinco dias en la tierra, donde pueden sobrevivir hasta un afo.
En los humanos, la infeccion se da por consumo de carne mal
cocida de hospederos infectados 0 por consumo de alimentos
no cocidos o agua, contaminados con ooquistes. Una vez
en el intestino delgado invade la lamina propia para luego
infectar eritrocitos, macréfagos y neutrofilos, posteriormente
ingresa a la sangre y al sistema linfético e infecta al higado,
bazo, pulmones y en algunos casos el cerebro. En las células
nucleadas forman quistes que permanecen como infeccion
latente por el resto de la vida. En los humanos otra fuente de
transmision es el trasplante de drganos sdlidos, evento que
ocurre rara vez (2).

El mecanismo de transmision vertical se da durante la infeccion
aguda en mujeres susceptibles, se ha reportado ademas en
algunos casos de infeccion muy cercana al embarazo y en
mujeres con infeccion cronica en estado de inmunosupresion.
El parasito atraviesa la placenta e ingresa a la circulacion
fetal, con o que puede causar desde infeccion asintomatica,
neuroocular o una respuesta inflamatoria que lleve al aborto
0 a la muerte fetal. La gravedad de la infeccion dependera
del momento, al ser mas graves las infecciones adquiridas
durante el primer trimestre; y del genotipo involucrado, ya que
los tipos | y I se han asociado a enfermedad mas grave (3).

Manifestaciones clinicas
Infeccion aguda

La presentacion clinica es muy variable, va desde la infeccion
asintomatica en adultos inmunocompetentes a compromiso
sistémico grave, usualmente en inmunocomprometidos. En
ocasiones la mujer puede presentar sintomas inespecificos
similares a un cuadro gripal con fiebre, cefalea, fatiga,
odinofagia, dolor muscular, erupcion maculopapular
difusa y linfadenopatias cervicales o generalizadas. En
inmunocomprometidos puede presentarse como encefalitis,
neumonitis, miocarditis o hepatitis, enfermedad ocular
(uveitis, coriorretinitis, pérdida visual) o polimiositis (4).

La infeccion aguda resuelve usualmente sin tratamiento, en
los casos graves puede llegar a necesitar antiparasitarios.
Posteriormente se entra a un estado de infeccion cronica
asintomatica, que puede tener reactivacion en estados
de inmunosupresion, en la que también se ha descrito
transmision vertical (6).

Infeccion congénita

La infeccion congénita se manifiesta de diferentes formas.
Posterior a la infeccion fetal se da un periodo de incubacion
de 4 a 21 dias. El 90 % de las infecciones congénitas
son asintomaticas al nacimiento y se identifican luego
de la tamizacion de las madres en el control prenatal.
La triada cldsica descrita que consiste en coriorretinitis,
calcificaciones intracraneales e hidrocefalia es mas frecuente
en las infecciones adquiridas en el primer trimestre,
no diagnosticadas y que no reciben tratamiento. Otras
manifestaciones graves son convulsiones, linfadenopatias
generalizadas, ictericia, anomalias hematologicas como
trombocitopenia 0 anemia, entre otras. En un pequefo
porcentaje puede estar asociada a aborto, Obito fetal o
prematuridad (7). En los nifios que presentan infecciones
asintomaticas pueden presentar secuelas a largo plazo de
la vision, el oido y el neurodesarrollo (8). La probabilidad de
adquirir una infeccion congénita aumenta conforme avanza la
edad gestacional a la que se adquiere la infeccion materna,
pero el compromiso fetal es mucho mayor en las infecciones
mas tempranas (5,0).
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Tamizacion y diagndstico

A pesar de que la toxoplasmosis es una enfermedad presente
en todo el mundo, las recomendaciones de tamizacion de
infeccion aguda por toxoplasmosis en la gestacion no son
universales y cada pais tiene sus propias guias para este
propdsito, segun la prevalencia de la enfermedad y de las
cepas circulantes, ya que algunas son mas virulentas, como
es el caso de las descritas en Sur América y en Europa.
En Colombia, se recomienda la tamizacién para inmunidad
e infeccion aguda en todas las embarazadas basada en la
interpretacion de las inmunoglobulinas G y M medidas por
medio de ELISA (1).

Una semana después de una infeccion aguda se eleva la
lgM, v puede permanecer elevada por afos. La IgG se eleva
a las dos a cuatro semanas aproximadamente, continda
elevandose por 8 semanas y luego permanece positiva en
niveles bajos por el resto de la vida.

Cuando una mujer tenga deseo de embarazo debe realizarse
medicidon de IgG; un resultado positivo se considera no
susceptible a infeccion aguda y no se recomienda tamizacion
durante la gestacion. En las embarazadas se recomienda la
identificacion de inmunidad previa con IgG e IgM solicitada
en el primer control prenatal. En el caso de IgG positiva e IgM
negativa se considera con inmunidad previa y no requiere
examenes adicionales.

Cuando se tiene IgG negativa e IgM positiva existen dos
posibilidades, la primera que se esté ante una infeccion
aguda por lo que se realizara un seguimiento de IgG, que en
caso de ser positiva demostrara seroconversion y se iniciara
tratamiento. Si 1a IgG persiste negativa se esta ante un caso
de IgM natural, que se describe como anticuerpos IgM que
reconocen al toxoplasma sin haber tenido la infeccion, y como
esta permanecera positiva, el seguimiento de esta mujer que
se considera susceptible se hara de forma mensual con IgG
(10).

Cuando lgG e IgM son negativas se considera que es
susceptible, por lo que se dardn recomendaciones para
evitar la infeccion aguda y se realizara tamizacion regular con
lgM, ya que al tratarla dentro de las primeras tres semanas
disminuye el riesgo de transmision fetal. En Colombia se
solicita la IgM de forma mensual; en caso tal de tener IgM
positiva en el seguimiento se iniciara tratamiento.

Si los resultados de IgG e IgM son positivos, se debe
determinar en qué momento fue adquirida la infeccion;
Si previo a la gestacion o durante esta, ya que la infeccion
cronica confiere muy bajo riesgo de infeccion fetal en
individuos inmunocompetentes. Dado que la IgM puede
permanecer positiva por afios, la temporalidad de la infeccion
se determinard durante las primeras 16 semanas con la
prueba de avidez de lgG. En infecciones ocurridas mas alla
de las 16 semanas, la avidez de la IgG por el parasito sera
alta, con lo que se puede interpretar como una infeccion
adquirida previa a la gestacion. En caso de que IgG e IgM sean
positivas luego de las 16 semanas, el diagndstico se apoyara
con determinacion de la IgA, que tiene un comportamiento
similar a la IgM en la infeccion natural, pero se negativiza
mas rapidamente (1). La IgA ha perdido en los ultimos afos
soporte y en algunas guias ya no se recomienda su medicion
(9). Figura .
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Figura 1. Flujograma de atencién para el diagndstico y tratamiento de la toxoplasmosis durante el embarazo.
Adaptado de Guia integral para toxoplasmosis durante el embarazo. Asociacion Colombiana de Infectologia, J.A. Cortés et al.

2012:16(4).230-246

Una vez se diagnostica la infeccion aguda en la madre se
debe evaluar la infeccion fetal. La herramienta diagnostica
disponible es la PCR para toxoplasma en liquido amniotico
obtenido por amniocentesis. Esta debe realizarse idealmente
luego de dos a cuatro semanas de diagnosticarse la infeccion
materna y por encima de la semana 18.

Se recomienda, ademas, la valoracion ecografica fetal en el
segundo trimestre ya que la infeccion fetal por toxoplasma
también puede sospecharse por hallazgos en ecografia.
Los mds frecuentes son la dilatacion ventricular y los focos
hiperecogénicos intracerebrales. Otros hallazgos por los

que puede sospecharse son la restriccion del crecimiento
intrauterino, el hidrops fetal, entre otros. En caso de encontrar
estos hallazgos ecograficos se debe realizar el estudio de
inmunoglobulinas en la madre para luego determinar si se
realiza amniocentesis para confirmar la infeccion fetal (9).

Tratamiento

Una vez se diagndstica la infeccion materna se debe iniciar
tratamiento para prevenir la infeccion fetal. Las opciones
de tratamiento incluyen la espiramicina y la pirimetamina
sulfadiazina. La espiramicina es el medicamento de eleccion
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para prevenir la transmision materno fetal, ya que tiene menos
efectos adversos y puede ser administrada desde el primer
trimestre. Se debe iniciar lo mas pronto posible en dosis de
3 gramos al dia dividido en tres dosis. La espiramicina se
continuara hasta tener el resultado de la PCR para toxoplasma
en liquido amnidtico (1).

Si se confirma infeccion fetal se debe realizar cambio de
terapia a pirimetamina sulfadiazina con &cido folinico, ya
que la espiramicina no cruza adecuadamente la placenta.
Ademads, se debe continuar el seguimiento ecografico cada
tres semanas.

El efecto adverso mas frecuente de la sulfadiazina es el rash,
pero dado que puede aparecer toxicodermia, si se presenta,
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se debe suspender. La pirimetamina puede generar supresion
medular por lo que se debe realizar al inicio de la terapia un
hemograma semanal, si se encuentra disminucion de alguna
de las lineas celulares se debe aumentar la dosis de dcido
folinico, en caso de ser grave 0 no responder al aumento se
debe suspender la terapia (11).

Sino se tiene disponible la pirimetamina sulfadiazina se puede
utilizar de forma temporal trimetroprim sulfametoxazol, y
regresar nuevamente alapirimetaminaunavez esté disponible.
De igual forma en caso de alergia a la espiramicina o falta
de disponibilidad, se puede utilizar azitromicina (Tabla 1). El
Falcidar®, una combinacion de pirimetamina—sulfadoxina,
se ha descrito como alternativa para el tratamiento, pero no
cuenta con estudios que avalen su uso (9).

iR - R

Primer trimestre sin infeccion fetal
Espiramicina o

Azitromicina o

Trimetroprim

Sulfametoxazol

2do y 3er trimestre con infeccion fetal
Pirimetamina +

Sulfadiazina +

Acido folinico

Trimetroprim Sulfametoxazol

1 gr¢/8 h (9 millones de Ul al dia)
500 mg/24-48 h via oral (VO)

800/160 mg cada 12 horas VO

50 mg cada 24 h
3 grcada 24 h

50 mg semanales

800/160 mg cada 12 h VO

Tabla 1. Esquemas de tratamiento toxoplasmosis gestacional. Construccion propia.
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SilaPCR en liquido amnidtico es negativa, se puede interpretar
como que no se ha dado infeccion fetal, y si la infeccion se
documentd en primer trimestre el riesgo de infeccion fetal
es muy bajo, por lo que se puede suspender la espiramicina.
Algunos autores consideran que el resultado negativo puede
ser un falso negativo o puede haber infeccion fetal luego de
la amniocentesis, por lo que recomiendan continuarla, dado
que la espiramicina es bien tolerada y tiene pocos efectos
adversos (1).

Paralas mujeres que tienen evidencia de infeccion aguda pero
no desean realizarse amniocentesis, se tienen dos opciones
de manejo. Se puede asumir que el feto esta infectado y
administrar pirimetamina sulfadiazina desde el diagndstico,
0 se puede iniciar espiramicina y realizar seguimiento
ecografico fetal para definir signos de compromiso por
toxoplasmosis, a saber, que la mayoria de los fetos infectados
son asintomaticos y no tienen hallazgos en la ecografia (1,12).

De forma posnatal, los neonatos en los que se confirmd
infeccion fetal deben recibir pirimetamina sulfadiazina
durante un ano para disminuir el compromiso ocular y del
neurodesarrollo. Si la PCR fue negativa 0 no se realizd, se
solicitan inmunoglobulinas neonatales IgG, IgM e IgA. Si tiene
IlgM e IgA positivas se inicia tratamiento, si son negativas se
solicita Westerblot. Si es negativo se realiza seguimiento de
lgG durante un afo para confirmar o descartar la infeccion
neonatal (13).

Prevencion

En las pacientes seronegativas se debe evitar adquirir la
infeccion durante la gestacion. Evitar las fuentes de infeccion
como beber agua contaminada, comer carne mal cocida,
verduras mal lavadas y lavarse las manos luego de realizar
tareas de jardineria son las medidas mas efectivas para evitar
el contagio. El contacto con gatos solo ha demostrado una
asociacion débil para adquirir la infeccion aguda, ya que las
heces de estos solo son infecciosas por tres semanas y luego
de haber estado en contacto con la tierra, no en su estado
fresco. Sin embargo, se recomienda que las embarazadas
no cambien la caja de arena de los gatos y que se evite al
maximo que estos salgan (14).

Conclusion

La toxoplasmosis gestacional contintia siendo una enfermedad
prevalente, dadas las caracteristicas de los genotipos
circulantes en Suramérica sigue siendo importante realizar
de forma adecuada su tamizacion, diagndstico, prevencion
y tratamiento con el fin de evitar la infeccion congénita, que
puede tener consecuencias devastadoras para la salud visual
y el neurodesarrollo de los neonatos. Poder interpretar de
forma adecuada las pruebas diagndsticas disponibles puede
marcar la diferencia en evitar la transmision materno infantil
de esta enfermedad.
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