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Resumen La toxoplasmosis prenatal esta vinculada soélo a la primoinfeccién materna

acaecida en el embarazo. A fin de detectar precozmente a estas mujeres e
implementar el tratamiento se efectua el «screening» serolégico sistematico durante la
gesta. Asi pues, fue estudiada retrospectivamente una poblacion de 3049 embarazadas,
habitantes del Gran Buenos Aires, controladas en nuestro servicio desde el 05/92 al 03/
94 con el objeto de: a) establecer seroprevalencia de la infeccion y b) evaluar la eficien-
cia de nuestro protocolo de control. Se empleé inmunofluorescencia indirecta para dosar
los anticuerpos especificos y ELISA para la deteccion de IgM especifica. La seroprevalencia
global hallada fue del 58,9% con un 41,1% de mujeres seronegativas y por lo tanto sus-
ceptibles de primoinfecciéon. La prevalencia por grupos de edad fue: menores de 19 anos:
58,8%, 20-29 anos: 56,9%, 30-39 anos: 64,2%. El 8,5% de la poblacién total presenté ti-
tulos altos en su primer control, de las cuales, el 55% fueron correctamente recontroladas
segun nuestro protocolo, hallandose dos primoinfecciones. En cambio, sélo el 5% de las
que fueron negativas en su primer control, fueron debidamente recontroladas durante la
gesta. Se concluye que a) el grupo de susceptibles es grande reafirmando la necesidad
del control serolégico; b) la deteccion de IgM especifica resulto de suma utilidad pues en
la mayoria de los casos evitd la toma de una segunda muestra; c) el control de las nega-

tivas fue pobre indicando un subregistro de primoinfecciones.
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El «screening» serologico sistematico para la
deteccion de anticuerpos anti- Toxoplasma gondii
en la mujer embarazada se basa en tres pilares
fundamentales: 1) La toxoplasmosis prenatal es
prevenible. La finalidad de estos controles es de-
tectar lo mas precozmente posible a la embara-
zada que esta cursando una primoinfeccién, cir-
cunstancia asociada a la transmision congénita,
para implementar el tratamiento temprano. Se
puede prevenir la infeccion fetal en el 70% de los
casos tomados a tiempo'. 2) El grupo de riesgo
en esta poblacion esta representado por mujeres
en edad de procrear que carecen de anticuerpos
anti-Toxoplasma y por lo tanto son susceptibles
de padecer primoinfeccion. Esta poblacién de ries-
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go, segun estadistica publicada para la ciudad de
Bs. As.? es importante, pues un 45% de mujeres
en edad fértil son seronegativas. 3) En el 75% de
los casos una toxoplasmosis primaria en el adul-
to inmunocompetente cursa en forma asinto-
matica® ¢, y en los casos restantes, los hallazgos
clinicos no son patognomonicos. Asi pues, la
metodologia de eleccion para el diagnéstico es,
hasta el presente, la deteccion de anticuerpos
especificos®.

Son numerosas las pruebas desarrolladas para
tal fin®® por lo tanto cada laboratorio debera se-
leccionar el o los métodos que juzgue mas efec-
tivos y convenientes.

En nuestro laboratorio, este control serolégico
se efectia mediante dos metodologias:

a) Inmunofluorescencia indirecta para la titula-
cion de anticuerpos anti-Toxoplasma especificos
mediante el empleo de un antisuero anti Ig G,A,M
humana'e-13,
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b) Deteccion cualitativa de [gM especifica''®
por enzimoinmunoanalisis con microparticulas
automatizado’®.

Los resultados obtenidos se procesan segun
un algoritmo (ver protocolo de control) que per-
mitird arribar a un diagnéstico de infeccion re-
ciente, a veces presuntivo y, por lo tanto, a la ne-
cesidad o no de implementar el tratamiento. Este
esquema se basa en el ya propuesto por
Thalhmmer? al cual le hemos incorporado un se-
gundo marcador, la deteccion de IgM especifica
segun la metodologia disponible en la actualidad.
Asi pues, el presente estudio tiene la finalidad de:

a) Estimar seroprevalencia y grupo de riesgo
en nuestra poblacion de trabajo, constituida por
mujeres en edad de procrear residentes en Gran
Buenos Aires y zonas aledaneas.

b) Verificar la eficiencia y factibilidad de los
controles segun nuestro protocolo de trabajo.

Material y métodos
Poblacion de estudio

3049 mujeres embarazadas residentes en Gran Bue-
nos Aires y zonas aledaneas que fueron controladas en
nuestro laboratorio durante el periodo comprendido en-
tre el 05-92 y el 03-94. Fueron excluidas aquellas cuya
ficha de datos estaba incompleta o confusa (edad, histo-
ria clinica, antecedentes de embarazo, domicilio).

Inmunofiuorescencia indirecta (IFl)

Se empled IF! para la titulacion en suero de Acs
especificos mediante el empleo de un antisuero anti
IgG,A,M humana (Sanofi Diagnostics Pasteur cod.
74511) conjugado con isotiocianato de fluoresceina e
improntas de origen comercial reconocido.
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Enzimoinmunoanalisis con microparticulas (MEIA)

Se emple6 MEIA automatizado, sistema IMx (labo-
ratorios Abbot) para la deteccion cualitativa de IgM es-
pecifica en suero.

Resultados

A partir del dosaje de Acs especificos por IFI
se pudo establecer la incidencia de la infeccion
en las embarazadas bonaerenses. Los resultados
aparecen resumidos en la tabla | que muestra la
seroprevalencia porcentual (porcentaje de positi-
vos con respecto a la poblacién total) para cada
grupo de edad. (Tabla I). Se obtuvo una sero-pre-
valencia global del 58,9% y un 41,1% de muje-
res seronegativas (grupo de riesgo). El indice de
infeccién en el grupo de menor edad es elevado
por lo cual el ascenso de este indice en el trans-
curso de la edad de procrear es de sélo un 5,4%
(diferencia entre la seroprevalencia de los grupos
extremos de edad).

Un total de 257 mujeres presentaron titulos
mayores o iguales a 1:1024, esa cifra representa
el 8,5% de la poblacién total. Asi, de acuerdo a
las cifras obtenidas de seroprevalencia, la distri-
bucion de titulos que muestra la poblacién estu-
diada puede apreciarse en la Figura 1.

De las 257 mujeres que presentaron titulos
mayores o iguales a 1:1024, 179 tienen efectua-
do el estudio para IgM especifica, de las cuales
115 resultaron negativas para este marcador y 64
resultaron positivas. Estos resultados se aprecian
en la Figura 2. Las embarazadas que resultaron
IgM negativa no volvieron a estudiarse ni fueron
tratadas por considerarse infeccion lejana. Las
mujeres que fueron IgM positiva fueron testeadas

TABLA 1.— Seroprevalencia por grupos de edad.

Grupo de IFI IFI
Edad n positiva % negativa %
< 19 556 327 58,8 229 41,2
20-29 1.598 909 56,9 689 43,1
30-39 760 488 64,2 272 35,8
> 40 135 72 53 63 47
Total 3.049 1.796 58,9 1.253 41,1
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DISTRIBUCION DE TITULOS

Negativas

Titulos
>1/1024
257 (8,4%)

Titulos
1/64 - 1/256 /
1539 (50,5%)

Fig. 1.— Distribucion global de titulos de Acs especifi-

cos

1253 (41,1%)

TOXOPLASMOSIS Y EMBARAZO

PREVALENCIA DE Ac. ESPECIFICOS TIPO IgM

IgM (+) 36%

IgM (-) 64%

Fig. 2.— Prevalencia de Acs IgM especifica en emba-
razadas con titulos mayores o iguales a 1:1024

PROTOCOLO DE CONTROL.— Algoritmo de control seroldgico aplicado a la
poblacion de embarazadas concurrentes a nuestra institucion

Titulo del 1° control

Conducta

Negativo Controlar cada 2 meses
1/64 - 1/256 No se vuelve a controlar
> 1/1024 IgM y/o 2° muestra al mes
IgM IFI 2° muestra Tratamiento
- No No
+ Sin variacion Dependiendo del mes
de gesta
+ Cuadruplicacion Si

en una segunda muestra sérica a los 20-30 dias
por IFl, y en ninguna, excepto en 2 de ellas, se
detectd incremento significativo de titulo (cua-
druplicacion). (Datos o mostrados).

Segun se observa en la Figura 1, 1253 emba-
razadas que resultaron negativas en su primer
control, deberian haber sido controladas al menos
una vez mas, y, solo 69 mujeres (5%) posefan un
segundo control. En tanto que, aquellas con titu-
los mayores o iguales a 1:1024 fueron mas
eficientemente controladas, pues de las 257, 142
(55,2%) estaban controladas correctamente se-
gun el protocolo.

Discusion

El esquema propuesto se basa en el hecho de
que la toxoplasmosis prenatal ocurre Gnicamente
cuando la mujer contrae esta parasitosis por pri-
mera vez durante el embarazo y, por otra parte,
tiene en cuenta la curva de evolucién de los titu-
los que ocurre después de una infeccién. Antes
de la infeccion el suero es naturalmente no
reactivo. Luego de aproximadamente 2 semanas
del contacto, comienzan a detectarse Acs cuyo
titulo se eleva rapidamente y al cabo de 4-6 se-
manas se alcanza una meseta donde los titulos
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son maximos y persisten con una media de 8
meses, para luego caer en el transcurso de algu-
nos anos a valores bajos. Estos Acs se pueden
detectar practicamente de por vida.

A partir de la evolucion de Acs descripta, cabe
hacer las siguientes observaciones sobre los re-
sultados obtenidos: dado que estos Acs persisten
de por vida, es dable esperar un aumento de la
seroprevalencia con la edad. Este hallazgo se
cumple para los grupos de edad estudiados se-
gun se desprende de la tabla |, excepto para el
grupo de mujeres mayores de 40 anos que pre-
sento la seroprevalencia mas baja (53%), noso-
tros creemos que ello puede atribuirse a dos cau-
sas principales: a) escasa poblacion (135 muje-
res en este grupo). b) es considerado como titulo
minimo protector (valor de corte) de 1:64; si la
mayoria de las mujeres se infectaron a edad tem-
prana, como lo indicaria la alta prevalencia de Acs
en los grupos de las mas jovenes, es esperable
encontrar en ellas una alta prevalencia de titulos
bajos tales como 1:16 6 1:32, que aqui fueron
definidos como negativos.

Por otro lado, la seroprevalencia hallada en
mujeres jovenes es alta indicando que estas muje-
res se infectan a edad temprana®.

El grupo de susceptibles fue grande (41,1%)
reafirmando la necesidad del control seroldgico
durante el embarazo.

Dado que estos Acs persisten de por vida a
titulos bajos (hasta 1:256) el hallazgo de estos
valores en el primer control es considerado infec-
cioén lejana, el feto esta protegido y no las con-
trolamos mas.

Titulos mayores o iguales a 1:1024 son con-
siderados por nosotros como sospechosos de in-
feccion reciente. Habida cuenta que titulos de es-
ta magnitud pueden encontrarse en la zona as-
cendente de la curva, en la meseta o en la zona
descendente de la curva, esta situacion es discri-
minada mediante la deteccion de IgM especifica
en la misma muestra sérica. Como se desprende
de la figura 2), la mayoria (64%) de las mujeres
que debieron ser controladas por IgM por presen-
tar titulos sospechosos en su primer control, re-
sultaron negativas para este marcador, excluyen-
do virtualmente la posibilidad de contacto recien-
te. Dado que titulos altos que van en descenso
persisten luego de la meseta meses 0 anos has-
ta alcanzar el valor basal, es esperable que la
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mayoria de estas mujeres sean negativas para
IgM, por lo tanto no las controlamos més y no se
las trata. El 36% restante que resulté IgM espe-
cifica positiva debe ser recontrolada y en estas
circunstancias deben entrar en consideracion
otros factores tales como edad gestacional y per-
sistencia en el tiempo de este marcador antes de
arribar a una decision. Los tests tales como MEIA
y Elisa para el dosaje de IgM especifica permiten
su deteccion por un periodo de 6-12 meses, por
lo cual su hallazgo no necesariamente indica in-
feccion reciente. Esta situacion es definida me-
diante el dosaje de Acs especificos por IFl en una
segunda muestra sérica tomada a las 3-4 sema-
nas de la primera. Asi, el hallazgo de una
cuadruplicacion de titulo indica que se encuentra
en la zona ascendente de la curva y debe ser tra-
tada independientemente de edad gestacional.
Este fue el caso para dos de las mujeres contro-
ladas. El resto de las embarazadas mantuvo su
titulo de Acs y, esta situacion es la mas proble-
matica pues debe entrar en consideracion la edad
gestacional para evaluar la posibilidad de una in-
feccion acaecida durante el embarazo. Titulos al-
tos que se mantienen en presencia de IgM indi-
carian que estas mujeres se encuentran en la
zona de la meseta, que posee una duracién pro-
medio de 8 meses. En la practica, consideramos
que, mujeres con estos titulos en el 2° mes de
embarazo, no mas tarde, son portadoras de una
infeccion adquirida casi con seguridad antes de
la concepcidon y con una baja probabilidad de
transmitir su infeccion al feto?°. Mas alla del 2°
mes el riesgo es mayor y el obstetra considera
que la mujer debe ser tratada. Esta, ademas es
la situacion para la mayoria de estas mujeres,
pues la edad gestacional promedio a la que nues-
tra poblacion de embarazadas concurre por pri-
mera vez a la consulta es de aproximadamente
20 semanas.

El recontrol de las que resultaron negativas fue
muy pobre ya que soélo el 5% de ellas tenian otra
determinacion a lo largo de la gestacién. Esto
puede atribuirse a las siguientes causas: a) mu-
chas embarazadas dejan de concurrir al control
obstétrico. b) subregistro de laboratorio, muchas
pacientes no fueron incluidas en esta casujstica
por presentar datos incompletos tales como edad
y/o antecedente de embarazo. c) muchas de ellas
concurren por primera vez en una fecha muy
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proxima al parto, por lo que sélo hay tiempo para
un Unico control, y si éste es negativo no es ne-
cesario volver a controlarlas.

Finalmente podemaos concluir:

1) El grupo de riesgo es grande, reafirmando
la necesidad de un control serolégico sistematico.

2) La deteccion de IgM especifica resulté de
suma utilidad en nuestra experiencia, ya que en
la mayoria de los casos este marcador no fue
detectado evitando la toma de una segunda mues-
tra y la consecuente ansiedad que esta circuns-
tancia suscita en la embarazada. En caso de no
emplearse este marcador, todas las que en su
primer control presentaron titulos mayores o igua-
les a 1:1024 tendrian que controlarse con una
segunda a las 4 semanas de la primera.

3) En base a las dos mujeres que presenta-
ron incremento significativo de titulo e IgM espe-
cifica positiva, estimamos una incidencia de
1:1500 primoinfecciones detectadas durante el
embarazo, no obstante, el control de las negati-
vas fue pobre, lo cual resulta en un subregistro
de primoinfecciones, pues no estamos en condi-
ciones de detectar a aquellas mujeres que
seroconvierten. Entre el escaso numero de emba-
razadas seronegativas recontroladas correcta-
mente, no hallamos ninguna seroconversion. La
imposibilidad de disponer de esta informacion
impide evaluar estadisticamente qué proporcion
de mujeres en edad fértil se primoinfectan anual-
mente en esta poblacién.

4) Dado que este es un estudio retrospectivo,
con mujeres que han sido tratadas preventivamente
cuando la serologia asi lo indicaba, no podemos
hacer referencia a la frecuencia de las infecciones
prenatales. Los ninos nacidos de aquellas mujeres
que debieron ser tratadas, fueron controlados cli-
nica y serolégicamente y ninguno presenté eviden-
cia de infeccion al momento del nacimiento.

Finalmente, corresponde comentar que un
diagndstico serolégico de certeza requiere al
menos dos pruebas positivas, por lo tanto seria
necesario la incorporacion de otra metodologia
ademas de la IFl como ELISA o MEIA-G.

Summary

Prophylaxis of prenatal toxoplasmosis

Prenatal toxoplasmosis infection occurs when
a previously seronegative woman acquires the

TOXOPLASMOSIS Y EMBARAZO

infection during her pregnancy. In order to detect
early infected women and give them the correct
treatment, systematic serological screening must
be applied. A total of 3049 pregnant women were
retrospectively studied and controled in our serv-
ice from 05/92 to 03/94 in order to a) detect
seroprevalence y b) prove the efficiency of our
controls. Indirect immunofluorescence was used
to measure specific antibodies and ELISA for spe-
cific IgM. The total seroprevalence was 58.9%;
41.1% of the women were seronegative and sus-
ceptible to acquire the primary infection. The
prevalence in the different groups according to
age, was: < 19 years old: 58.8%; 20-29 years old:

56.9%; 30-39 years old: 64.2%. Only 8.5% of the
whole population showed high titles in their first
control and, 55% of them were checked correctly.

Two primoinfections were found. Only 5% of the

seronegative women received a second control

during pregnancy. It can be concluded that: a) the

high-risk group is large so that it is necessary to

apply a suitable and systematic serological con-

trol; b) IgM antibody detection resulted very use-

ful in order to avoid taking the second sample; c)

the follow up of the negative cases was poor,

therefore it was impossible to get an adequate

registration of primary contacts.
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Cuando comienzo a escribir, me siento como el montanista que, después de un ascen-

so prolongado y arduo, ha llegado a la mas alta cumbre de la montana y se detiene para
recuperar el aliento y reunir valor antes de iniciar la utlima etapa del viaje... Me sorprende
que el momento sea tan sereno. Después recuerdo que lo que veo es todo terreno con-
quistado. Nunca sera posible disputarlo otra vez: pero tampoco puedo retornar a él. Ni
siquiera puedo quedarme aqui en la momentanea serenidad de este lugar tan alto, donde
no sopla la mas leve brisa. La peregrinacion todavia no ha concluido. Ante mi el terreno
desciende bruscamente hacia un valle oscuro, después del cual puedo ver —o creo ver—
las luces de la ciudad que es la meta de mi peregrinacion. Cualquiera sea la medida del
tiempo o el espacio, o el criterio de probabilidad que se aplique, no estoy muy alejado de
ese lugar: pero me pregunto, como a menudo lo hice antafo, si la ciudad no es una ilu-
sion, si sus luces no son fuegos fatuos. Siempre supe que llegaria el momento en que
deberia descender solo al fondo del sombrio valle para descubrir por mi mismo lo que
hay del otro lado.

Morris West (1916- )
Desde la cumbre. La vision de un cristiano del siglo XX.

Buenos Aires: Javier Vergara Editor S.A., 1996, p 17-8
Traduccion de Anibal Leal de A view from the ridge, 1996
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