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RESUMEN

Se realizaron determinaciones de anticuerpos antitoxoplasma IgG (AATIgG) e IgM (AATIgM), por métodos
inmunoenzimaticos, a 257 pacientes embarazadas, con edades comprendidas entre 13 y 42 afios, residentes en
Ciudad Bolivar que atendian a consultas prenatales en el Hospital Ruiz y Paez o en servicios privados de obtetricia
de Ciudad Bolivar. En 141 pacientes se encontraron resultados positivos para IgG (>40 U) y negativos para [gM
(<25 U), lo que indicaba una infeccion previa relativamente lejana y posiblemente antes del embarazo actual. Una
sola paciente mostrd resultados de IgG (450 U) e IgM (40 U) superiores a los valores de referencia esperados,
lo que era compatible con una infeccion reciente. A aquellas cuyos resultados indicaban no exposicion previa
al parasito (n=116) les fué solicitado que volvieran periodicamente para ser reevaluadas subsiguientemente a fin
de determinar infeccion durante la gestacion. Solamente 20 de las 116 pacientes acudieron para dicho proposito.
En ninguna de ellas hubo cambios en los titulos de AATIgG o AATIgM que sefialaran una posible infeccion
reciente.
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ABSTRACT

Antitoxoplasma antibodies IgG (AAIgG) and IgM (AAIgM) were determined, by inmunoenzimatic methods
in 257 pregnant women, ages ranging from 13 to 42 years,. living in Ciudad. Bolivar and attending prenatal
clinics at the Ruiz y Paez Hospital or private obstetrical services. Positive results for [gG(>40 U) and negative for
IgM (<25 U), indicating a previous non recent infection possibly before the actual pregnancy, were found in 141
participants. Only one patient showed high values of AAIgG (450 U) and AAIgM (40 U), compatible with a recent
infection. Those whose results indicated no previous exposure to the parasite (n=116) were asked to periodically
return to be evaluated to determine infection during the actual pregnancy. Only 20 of the 116 patients complied
with the request. In none of them there were changes in the titres of AAIGg or AAIgM that pointed to a recent

infection.
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INTRODUCCION

La toxoplasmosis es una infeccion producida por el
protozoario intracelular Toxoplasma gondii (Tg), este
protozoario fue descubierto en 1908 por Charles Nicolle
y Louis Herbert Manceaux, en un roedor africano, usado
en el Instituto Pasteur de Tunez en investigaciones sobre
Leishmaniasis (Apt, 1984). Es un parasito que vive en
los liquidos o tejidos corporales del huésped; pertenece
al Phylum Apicomplexa, clase Esporozoea, subclase
Coccidea, orden Eucoccidiida, subfamilia Eimeriina, familia
Sarcocystidae y género Toxoplasma (Beaver ef al. 1986).
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El Tg es uno de los agentes infecciosos en humanos
mas ampliamente distribuidos en todo el mundo, su ciclo
de vida esta estructurado en cinco fases fundamentales,
todas ellas se producen en el gato. Solo dos se producen
en el hombre, en otros mamiferos y en aves, por lo que
conforma una de las principales zoonosis en el hombre. El
trofozoito intracelular o forma proliferativa (taquizoito),
que suele verse durante la fase aguda precoz de la
infeccion y una forma enquistada encontrada durante la
infeccion cronica o latente, son las fases halladas en el
ser humano (Apt, 1984; Hill et al. 2002; Dabanch, 2003;
Lappalainen et al. 2004).
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En los seres humanos la transmision puede realizarse
por ingestion de tierra o alimentos contaminados por
heces de gatos, por ingestion de carne poco cocida
(con quistes tisulares repletos de taquizoitos) o por
transmision transplacentaria, solo cuando la madre
presenta una primoinfecccion durante la gestacion (Jones
et al. 2001; Hill y Dubey 2002; Martin-Hernandez y
Garcia-Izquierdo 2003).

En huespedes inmunocompetentes la primoinfeccion
suele ser por lo general subclinica, en ocasiones con
clinica de gripe comun o con sintomatologia semejante a
la mononucleosis infecciosa, con adenopatias cervicales.
En huespedes inmunocomprometidos, como pacientes
portadores de HIV, la infeccion puede ser muy severa
o hasta fatal.

La toxoplasmosis humana aguda cursa con un
cuadro sintomatico que puede estar caracterizado
por: adenopatias cervicales 7 a 21 dias después de
la exposicion y acompafiarse de sintomas generales
similares a los de la gripe tales como: malestar general,
fiebre, rinorrea, astenia y cefalea; menos frecuentemente
se hallan artralgias, mialgias, dolor faringeo, dolor
abdominal, erupciones y hepatoesplenomegalia
(Naessens et al, 1999).

En la mayoria de los casos, sin embargo, la
toxoplasmosis pasa inadvertida, cursa sin ningin
sintoma y los individuos no saben que han estado en
contacto con el parasito. Solo la utilizacion de pruebas
inmuno-serolégicas para la deteccion de inmunidad
contra el parasito logra identificar aquellas personas
que en algin momento, reciente (IgM) o pasado (IgG),
de su vida sufrieron infeccion. Una mujer embarazada
que adquiera una infeccion de toxoplasma durante la
gestacion sigue fundamentalmente uno de dos caminos.
En la mujer seropositiva los mecanismos inmunes son
prontamente puestos en accion y el parasito es destruido,
u obligado a enquistarse rapidamente. La mujer
seronegativa sufre una toxoplasmosis aguda, sintomatica
0 no y corre el riesgo de que la infeccion llegue a su
feto. Tg al cruzar la barrera placentaria y produce
toxoplasmosis fetal, la cual puede inducir en el recién
nacido un cuadro grave caracterizado por: convulsiones,
espasticidad, hipotonia, corioretinitis, estrabismo,
nistagmus, encefalitis, hidrocefalia, microcefalia,
fontanelas abombadas, signos de infeccion generalizada
(fiebre, diarrea, vomitos, dificultad para comer y respirar,
neumonia, hepatoesplenomegalia, anemia, cosinofilia,
linfadenopatia, rash maculopapular, ictericia) retardo
del crecimiento intrauterino, prematurez, hipotermia,
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miocarditis, sindrome nefrético, etc. En otros casos sin
embargo, el cuadro fetal es menos evidente y la infeccion
puede cursar con poca o ninguna sintomatologia, pero
produciendo a la larga cuadros de retinopatia que pueden
llegar a producir ceguera en el paciente afectado. Se
describen asimismo, cuadros de retardo mental y
lesiones del sistema nervioso central. (Foulon et al.
1999; Ambroise-Thomas et al, 2001).

Estas dos caracteristicas de la toxoplasmosis, el de
cursar frecuentemente de manera asintomatica y poder
producir severas lesiones en el feto hacen imperativo el
determinar a través de métodos inmuno-serologicos la
primo-infeccion por toxoplasma en mujeres enbarazadas,
a fin de realizar adecuado tratamiento del feto y
evitarle severos dafos por toxoplasmosis no tratada
(Foulon et al. 1999). Dado que, de manera general, se
desconoce en nuestra poblacion local la frecuencia de
primoinfeccion por Tg y la presencia o no de anticuerpos
contra este pardsito en mujeres gestantes, se ignora la
importancia que esta enfermedad pudiera tener como
causa de morbi-mortalidad neonatal e infantil. Por esta
razon hemos realizado determinaciones de anticuerpos
antitoxoplasma en mujeres embarazadas habitantes de
esta ciudad a fin de comenzar a precisar el impacto que
dicha enfermedad pudiera tener en nuestra poblacion.

OBJETIVOS

Determinar la frecuencia de seropositividad y
seronegatividad (anticuerpos IgG e IgM) a Tg
en embarazadas que asisten a diferentes centros
asistenciales de Ciudad Bolivar.

Determinar la frecuencia de seroconversion
positiva a Tg en embarazadas previamente
negativas.

MATERIALES Y METODOS

El universo a estudiar fué el de la poblacion de mujeres
gestantes en Ciudad Bolivar durante el periodo de la
investigacion. Se comunico por escrito a los médicos
Obstetras en Clinicas privadas de la ciudad y a los que
atendian las consultas prenatales en el Hospital Ruiz
y Paez de Ciudad Bolivar el proposito del estudio, a
fin de que sus pacientes fueran enviadas al Centro de
Microscopia Electronica del Nucleo Bolivar para que
les fueran realizadas determinaciones de anticuerpos
antitoxoplasma. Un total de doscientos cincuenta y siete
(257) pacientes acudieron al Centro y constituyeron la
muestra de este trabajo.
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A las pacientes se les interrogd sobre presencia de
animales domésticos en sus residencias y antecedentes
obstétricos. Luego se procedi6 a tomar muestra de sangre
venosa recogida en tubos estériles sin anticoagulante.
El suero sanguineo fue obtenido por centrifugacion,
guardado a -80°C. hasta el momento de la determinacion
de los anticuerpos, lo cual usualmente se realizaba una
vez a la semana.

Se usaron los equipos para ensayo inmunoenzimatico
de IgG e IgM antitoxoplasma de la casa DiaSorin. Las
determinaciones se llevaron a cabo segtin los protocolos
descritos en los productos, que en términos generales
incluyen: la captacion de los anticuerpos séricos contra
Tg por antigenos de Toxoplasma fijados a las paredes de
los pocillos de una placa, seguidamente se agrega un
anticuerpo anti IgG humano monoclonal obtenido en
ratones, acoplado a una enzima marcadora (peroxidasa),
la cual en presencia de un sustrato adecuado libera de
éste, un cromogeno de color amarillo cuya intensidad,
medida espectrofotometricamente es directamente
proporcional a la cantidad de anticuerpos presentes
en el suero. Usualmente se efectuaban entre 10 a 20
determinaciones simultaneas que incluian controles
negativos y positivos, estos ultimos con valores conocidos
de titulos de anticuerpos. Los valores negativos descritos
en el protocolo de los productos eran de 0 a 40 U para
IgG y de 0 a 25 U para IgM. En resumen, la descripcion
del procedimiento es la siguiente:

Colocacion del suero en pocillos recubiertos de
antigenos de toxoplasma.

Incubacion.
Lavado de los pocillos.

Desarrollo de reaccion a color en caso de presencia
de anticuerpos.

Lectura.

Los datos obtenidos fueron conservados en la base de
datos Excel® de Microsoft®.

RESULTADOS

Se estudiaron 257 pacientes con una edad promedio
24,51+ 5,859 afios, con un promedio de gestas de 1,98 +
1,273. El 70,42% (181) de las participantes del estudio
tenian animales domésticos en su entorno (perros, gatos,
gallinas). Del total de pacentes, 142 de ellas mostraron
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niveles de IgG mayores de 40 U y 115 menores de 40
U. Solo una de las 257 determinaciones de IgM resulto
superior a 25U (30 U), esta muestra tenia a su vez
titulo de 488 U en la determinacion de IgG. A pesar
de reiteradas solicitudes, solo veinte de las pacientes
con resultados negativos (<40U IgG y <25U IgM)
regresaron para nuevas determinaciones a lo largo de su
gestacion , permaneciendo negativas para la exposicion a
toxoplasmosis. La paciente con titulos altos de IgG e IgM
no regreso para nuevas determinaciones.

El analisis estadistico de las 115 muestras negativas
para IgG (<40 U) revela una media de 11,79 U con
desviacion estandar de 5,7936 . Para IgM las 257 muestras
evaluadas tienen una media de 5,03 U y desviacion
estandar de 3,5567.

DISCUSION

La Toxoplasmosis es una enfermedad parasitaria
producida por el Tg. Su transmision en el hombre
usualmente se realiza por contacto directo de heces de aves,
perros y gatos infectados con el parasito dentro del habitat
del humano. La via de contaminacion es oral producto del
manejo de excremento de animales domésticos infectados,
asociados a pobres habitos higiénicos. Varios autores han
descrito otras vias de infeccion: hematica a través de
transfusiones y transplacentaria. (Naessens et al, 1999;
Robert-Gangneux ef al, 1999 ; Jones et al. 2001)

La infeccion aguda por Tg durante el embarazo
puede ocasionar una infeccion congénita (TC) en el
recién nacido. La tasa de transmision materno-fetal
varia de acuerdo a la edad gestacional y al momento
de la infeccion materna. La infeccion materna posterior
a la quinta (5ta) semana del embarazo puede ocasionar
una transmision fetal que varia en un rango <5% hasta
> 80% al final del embarazo (Foulon et al. 1999).
Aproximadamente el 15% de los infantes infectados con
Tg pueden presentar defectos estructurales importante,
tales como hidrocefalia, corioretinitis y calcificaciones
cercbrales. (Foulon ef al. 1999; Naessens et al, 1999;
Robert-Gangneux et al. 1999)

Varios paises como Francia, Italia y Estados Unidos
de América han desarrollado programas de vigilancia
con la finalidad de prevenir la TC. Particularmente en
Francia se realiza de manera rutinaria a toda embarazada
la evaluacion de los valores de IgG e IgM antiTg para
determinar el estado inmunoloégico de la paciente. De
cada 6 a 7000 seroconversiones por Toxoplasmosis
han registrado un aproximado de 15% de casos de
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TC (Naessens et al, 1999; Diaz et al., 2001; Jara et al.,
2001). En varios paises latinoamericanos como Brasil y
Venezuela donde el examen de rutina no es realizado,
la infeccion materna so6lo se diagnostica cuando la
indicacion serologica es ejecutada por expresa peticion
médica, conducta no generalizada; o por sospecha clinica
de infeccion aguda. (Soto y Soto 1993; Rosa ef al, 1999;
Reis, 2001).

En la muestra analizada la prevalencia de gestantes
seronegativas fue de 44,74 %, similar a lo presentado por
Soto y Soto (1993) con un 90% de ausencia a los controles
posteriores, lo que dificulta establecer la prevalencia de
la primoinfeccion en gestantes seronegativas (Soto e?
al. 1993; Reis, 2001).

La situacion en Venezuela de la TC no se conoce
con exactitud, en virtud de no realizarse la deteccion de
antigenos IgG e IgM contra Tg de rutina como prueba
diagnostica de primoinfeccion. Se han realizado esfuerzos
en establecer el comportamiento epidemiologico de la
infeccion por Tg. Maekelt y Safar (1989) en una muestra
de 3069 gestantes estimaron para el periodo 1994 -1998
una incidencia de primoinfeccion por Tg de 13 por 1000
embarazos. Maekelt y Safar (1989); que es muy similar
a las encontradas por otros investigadores tanto a nivel
nacional como internacional. (Urdaneta et al. 1990; Soto
y Soto 1993; Robert-Gangneux et al. 1999 ; Neto et al.
2000; Chacin-Bonilla et al. 2001; Reis, 2001)

Como resultado de este estudio podemos concluir
que es necesario establecer como politica sanitaria en
Venezuela, el estudio de los titulos de IgG e IgM de
antitoxoplasmosis como rutina en gestantes, en virtud
del nimero importante de embarazadas seronegativas en
riesgo a infectarse con Tg. De igual manera, es importante,
sensibilizar a los Gineco-Obstetras venezolanos sobre la
importancia del seguimiento continuo que debe llevarse
a cabo en las gestantes seronegativas con la finalidad de
brindarle apoyo terapéutico adecuado en caso de que
fuera necesario.
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