VoL XXXI' Nuwm. 1

Infeccion perinatal por
toxoplasma

Toxoplasmak sortutako
infekzio perinatala

J. Rodriguez-Alarcén Gémez

Departamento de Pediatria. Hospital de
Cruces. Baracaldo. Vizcaya.

Correspondencia: Dr. D. Justino Rodriguez-
Alarcon Goémez, Departamento de Pediatria.
Hospital de Cruces. Baracaldo, 48903
Vizcaya.

REVISIONES TEMATICAS

El Consejo Asesor sobre las Anomalias
Congénitas y Enfermedades Perinatales en
Euskadi en el mes de febrero de 1996 envi6
ala Viceconsejeria de Sanidad el denomi-
nado informe definitivo. En el momento ac-
tual (abril 1996) esta atin pendiente de apro-
bacién por el Consejo de Direccién del De-
partamento de Sanidad. En dicho docu-
mento en relacion con la toxoplasmosis pe-
rinatal, los miembros del citado Consejo
Asesor nos pronunciamos en el siguiente
sentido:

«i) Toxoplasmosis en el embarazo.

1. Enel momento actual, y a pesar de las re -

BoL S Vasco-NAv PepiaTr 1997; 31: 17-21

La incidencia de infeccion congénita (con o
sin secuelas aparentes) se estima, en gene
ral, entre 1-3 por 1.000 nacidos vivos.
Cuando la toxoplasmosis materna es diag
nosticada y se inicia terapia especifica ade
cuada se produce una significativa reduc -
cion en la incidencia de la transmisién ma -
terno-fetal y en la aparicion de secuelas.

En el momento actual, el principal proble
ma en nuestro medio radica en el incorec
to manejo del diagndstico seroldgico de las
mujeres embarazadas con una sobreesti -
macion de la infeccion aguda. Es de vital
importancia que el diagndstico se confir -
me como «primoinfeccion», y que se des -

comendaciones de la Sociedad Espafiola de
Enfermedades Infecciosas y Microbiologia ~ con anterioridad al embarazo.»
Clinica (1993), persiste un gran descon - La toxoplasmosis, por tanto, sigue sien-
cierto en nuestro medio respecto al control, do un problema pendiente de decisiones.
seguimiento y confirmacion diagndstica de Existen dos planteamientos generales:

la toxoplasmosis en el embarazo. « Desarrollar el despistaje («screening»)
Un reciente estudio realizado por el Servi en gestacion y/o recién nacidos.

cio de Microbiologia del Hospital Aranza - Desarrollar sélo la prevencion prima-
zu ha estimado la prevalencia de Ac-Texo ria.

plasma en la poblacién de embarazadas al En cuanto a desarrollar el «screening»,
rededor del 35%, lo que supone un 65% de la informacion necesaria para sopesar los
mujeres susceptibles. Estas cifras son pro -beneficios y los riesgos (clinicos, psicolo-
bablemente representativas de la situacién gicos y financieros) y constatar si se cum-
en el resto de la CAPV. plen los criterios clasicos de Wilson y Jung-
Cuando una muijer susceptible se infecta, la ner®, abarca aspectos que van desde la inci-
frecuencia de transmision materno-fetal va dencia-prevalencia-riesgo fetal y sensibili-
aumentando desde el primer trimestre, en dad/especificidad de los tests diagnosticos,
el que se sitlia en un 10-25%, hasta alcan  hasta la posibilidad de establecer una in-
zar un 60-65% en el tercer trimestre (sin  tervencion eficaz.

tratamiento). La gravedad de la infeccion
tiene una cronologia inversa, siendo mayor
en los nifios infectados en los primeros me -
ses del embarazo. La infeccion durante el
primer mes de embarazo suele terminar en
aborto; durante el segundo o tercer meses  La toxoplasmosis la causa el protozoo
acaba en toxoplasmosis congénita florida; y Toxoplasma gondéuyo ciclo vital esta bien
la gran mayoria de los que se infectan en el descrito (Fig. 1). En general, se acepta que
segundo o tercer trimestres del embarazo la ingestion de carne que contenga quistes
nacen sin signos aparentes de infeccion. La tisulares y que esté poco cocida, asi como
infeccion subclinica en el neonato, de todos la ingestion de los oocistes que eliminan los
modos, tampoco esta exenta de riesgo.  gatos infectados por las heces, son las fuen-

carte como mujer de riesgo a la infectada

HisTorIA NATURAL DE LA
TOXOPLASMOSIS
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Figura 1. Toxoplasmosis.

Cuestion ¢Cudl es la importancia relativa de las posibles vias de entrada del
protozoo (oocistes del gato/quistes tisulares)?
Prevalencia Francia >80% UK. 20%
Barcelona: 50%  P.Vasco: 30-50%
Infeccion Del 1 al 3/1.000
gestacional Variabilidad por paises
Probable declive (salvo HIV)
Transmision Estimacion total (Francia): 40% de las infecciones gestacionales
fetal Estudio Dinamarca-Finlandia*: 10-20% (0,3-0,5/1.000 RN vivos)
Momento Frecuencia Tipo
Caracteristicas | 1o trimestre 15% Fatal/Severo
20 trimestre 60% RN asintomatico

Formas tardias

Figura 2. Toxoplasmosis perinatal. Historia natural de la enfermedad (Arch Dis Child 1993;68:3-5.

Infect Dis J 1995;14:354-361).

tes principales de infeccién. La importan-
cia relativa de cada una de las dos vias no
se conoce. También es un hecho general-
mente establecido el que la infeccién fetal
solamente se produce cuando la madre pa-
dece infeccion aguda durante la gestacion.

La mayoria de los datos de prevalencia

que han sugerido la conveniencia del des-
pistaje perinatal de la toxoplasmosis pro-
ceden principalmente de Francia®. Cuan-
do se han estimado en los distintos paises
se han encontrado importantes diferencias
en prevalencia, infeccion gestacional y trans-
mision fetal, si bien parece constatarse una
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clara tendencia a la disminucion en estos
Ultimos afios®. La mayor gravedad de las
infecciones mas precoces y su menor fre-
cuencia de transmision fetal son hechos ge-
neralmente admitidos (Fig. 2).

TEST PARA DIAGNOSTICO DE
TOXOPLASMOSIS EN LA GESTACION

El punto de partida deberia ser conocer
antes de la gestacion qué mujeres son sus-
ceptibles de padecer la infeccidn aguda (se-
rologia negativa preconcepcional). Este
planteamiento se considera dificilmente por
las experiencias de otros paises®.

Si se conace la negatividad preyigG es-
pecifica negativa), la seroconversion se de-
be testar a intervalos acordados durante el
embarazo. En este grupo, la aparicion de
IgG especifica positiva -que seria de baja
avidez- o la presencia de IgM especifica
son de valor diagndstico. En el caso con-

trario (desconocimiento de la negatividad pre -

via),la determinacion de la IgM especifica
no garantiza el diagnostico de infeccion re-
ciente durante la gestacion (hay una gran
variacion individual en la respuesta IgM
al toxoplasmay usando tests sensibles se
pueden detectar tasas cuantificables de
IgM meses 0 afios después de la infeccion
inicial).

En nuestro medio tendrian que seguir-
se al menos entre el 50 y el 70% de las mu-
jeres gestantes, que serian las negativas pre-
gestacionales. La repeticion mensual de las

*pediatPruebas puede no ser asumible desde el

punto de vista econdmico, y la reduccion
de su frecuencia (a 1-3 veces durante la ges-
tacion) probablemente disminuya la efica-
cia de un tratamiento ya tardio®.

En cuanto a la sensibilidad y especifi-
cidad de los tests de diagndstico, no hay nin-
guno hasta ahora que tenga el 100%. Su ren-
dimiento final va a depender de la preva-
lencia/incidencia del problema. Si hacemos
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Hipotesis: Test con especificidad y sensibilidad del 99%

10.000 gestaciones ——— = 9.980 No infestadas

¢ 99 falsos (+) 1%
20 (+) Infecciones gestacionales ———————————»
(2/1.000) 119 Total (+)
# Mortalidad cordocentesis
8 infecciones fetales (1-2%)
(40%) ¢

7 RN asintomaticos 1 RN sintomaticos
(90%) (10%)

Figura 3. Toxoplasmosis perinatal. Especificidad/sensibilidad de los tests.

680.000 Gestaciones
Esperados Observados
2/1.000 12 casos
1.360 infecciones gestacionales 1 aborto

3 afectacion fetal
8 neonatales

40% transmision = 544 afectados
10% severas= 54 RN graves

Discrepancia

Figura 4. Toxoplasmosis perinatal. Experiencia britanica (Hall SM, U.K. 1992)
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la hipétesis de aplicacion de un test con sen-
sibilidad y especificidad respectivas del 99%
auna poblacién de 10.000 gestantes con una
incidencia estimada de 2/1.000 infecciones
agudas en la gestacion, los resultados seri-
an los que se presentan en la Figura 3.

Otro hecho inquietante es la discrepan-
cia entre los datos previstos y los compro-
bados que se constata en algunas revisiones.
Asi, Hall®, intentando comprobar la inci-
dencia de toxoplasmosis congénita en In-
glaterra y Gales, revisa todos los casos re-
gistrados y comunicados (British Paediatric
Surveillance Unit, con una cumplimentacion
del 90%) en el perfodo de 12 meses. Se ob-
servé una importante diferencia entre los es-
perados y los observados (Fig. 4).

La confirmacion diagndstica de afecta-
cion fetal requiere determinacion de la pre-
sencia de toxoplasmas en sangre de corddn
(funiculocentesis) o en liquido amni6tico,
bien mediante cultivo o, recientemente, por
determinacion del ADN toxoplasmico con
PCR. Son procedimientos laboriosos y cu-
ya practica no esta al alcance de todos los
centros.

ACTUACION GENERAL

Public Health Laboratory Service Communicable Disease Surveillance Center. British Paediatric Surveillan-

ce Unit (Reportes mensuales con el 90% de cumplimentacion).

TABLA I.  CRITERIOS PARA DECIDIR EL SCREENING EN RELACION CON LA TOXOPLASMOSIS
PERINATAL

A favor En contra

« Lainfeccion de la gestante provoca
dafio fetal severo.

= Baja prevalencia en gestacion y baja
frecuencia fetal.

= Serologia dificil de interpretar.

« Diagnostico prenatal complejo y especializado
(cordocentesis, parasitologia, PCR, etc.).

 Efectos psicoldgicos adversos.

« Falsos (+) y falsos (-).

= Terminaciones de gestacion sin evidencia
demostrada

« El screening permite decidir
terminar o tratar.

= Los defensores piensan que cumple
los criterios; beneficio para los
detectados y tratados.

Hall SM. BMJ 1992;305:291-297.

Si se sigue el planteamiento del des-
pistaje 0 «screeningy, el esquema de actua-
cion seria el propuesto por la escuela fran-
cesa y ampliamente aceptado, cuya version
simplificada, sugerida por Susan Hall re-
cientemente®), se presenta en la Figura 5. En
dicho modelo se sugiere la pauta terapéu-
tica a seguir a lo largo de la gestacion, asi
como las actitudes alternativas posibles en
funcion de los datos sucesivos y de las di-
versas formas de evolucion. Dicho algorit-
mo encaja con la estrategia del screening,
presuponiendo la deteccién preconcepcio-
nal del estado de inmunidad frente al to-
xoplasma de las mujeres. En el caso de ini-
ciar el procedimiento diagnéstico por pri-
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Determinacion de anticuerpos antitoxoplasma en gestante

Inmune Infeccién No
/ actual infeccion
Tranquilizar Terminacion Tests seriados
Espiramicina ¢
# Parto
Diagnostico fetal
(Amniocentesis/cordocentesis)
-
Positivo Negativo
/\ T—m Continuar
Terminacion Pirimetamina + Espiramicina
Sulfadiacina + ¢
Ac. félico, y
R Parto
alternar espiramicina
* Valorar al nifio
Parto un afio

\

Tratar al nifio
eventual infeccion

Figura 5. Determinacion de anticuerpos anti-Toxoplasma en gestante (BMJ 1992;305:291-297).

TABLA Il. PREVENCION PRIMARIA DE LA TOXOPLASMOSIS PERINATAL

Gatos (oocistes) = Vigilar/evitar <merodeo»
« Limpiezay desinfeccion de la caja (diaria)
= Tocar la caja con guantes
< Trabajos en jardin con guantes
= Control de moscas y cucarachas

Alimentos (quistes) = No comer carne poco hecha
= Lavar bien verduras para consumo en crudo
< Lavado enérgico de manos para comer
< No tocarse la cara ni los ojos al manipular carne cruda
« No comer huevos crudos ni leche sin pasteurizar

mera vez ya en el transcurso de la gestacion,
las posibilidades diagndsticas se complican
notablemente, incrementandose los falsos
positivos y la probabilidad de decidir later-
minacion de la gestacion sin evidencia de
afectacion fetal.

Estas consideraciones hacen que la de-
cision de emprender o no el programa de
despistaje perinatal de la toxoplasmosis de-
ba tomarse tras una seria ponderacion de
los «pros y contras», como se sugiere en la
tabla I.

ENERO-JuLIO 1997

Lo que no parece ser cuestionable, tan-
to si se sigue 0 no la estrategia del scree-
ning perinatal de la toxoplasmosis, es la ne
cesidad de prevencién primagansta basi-
camente de dos aspectos: evitar la conta-
minacion con oocistes procedentes de las
excretas de los gatos, y no ingerir con los
alimentos los quistes tisulares presentes en
cualquier tipo de carne (Tabla II). Debe-
mos tener en cuenta que los quistes se inac-
tivan con la congelacién a -20°C, con la de-
secacion y con la exposicion al calor sufi-
ciente.

Las actuaciones que se desarrollan du-
rante la gestacion cuando se realiza el
screening se han denominado de preven
cion secundariaEn la misma linea se ha
denominado prevencidn terciaride la tox-
plasmosis congénita® a la que se centra-
ria en el diagndstico precoz y tratamien-
to de los recién nacidos (screening neo-
natal). Para ello utilizan las muestras to-
madas en papel de filtro para la deteccion
de enfermedades metabolicas, realizan-
do en ellas IgM especifica anti-toxoplas-
ma. Los nifios «positivos» son tratados
con pyrimetamina, sulfonamidas y &cido
folinico durante el primer afio de vida. Se
plantean dos problemas principales al res-
pecto:

1. Lasensibilidad de la IgM no es sufi-
cientemente buena (70-90%), lo que pro-
porciona demasiados «falsos negati-
vos», Se esta intentando mejorar con la
realizacion de IgA.

2. Hay nifios con respuesta positiva que
presumiblemente nunca hubieran teni-
do problemas (¢ falsos positivos?) y alos
que se someteria al riesgo de sufrir los
serios efectos secundarios del trata-
miento.

CONCLUSIONES

1. Lanecesidad o conveniencia del des-
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pistaje perinatal de la toxoplasmosis es-
ta en debate.

2. Esimportante desarrollar la prevencion
primaria durante la gestacion, indepen-
dientemente de las demas estrategias.

3. Los tratamientos aplicados tanto a la
madre durante la gestacion comoal re-
cién nacido, en su caso, parecen efica-
ces para atenuar las consecuencias de
la enfermedad.

INFECCION PERINATAL POR TOXOPLASMA
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