ARTICULOS ORIGINALES

Prevalenciade anticuerpos anti-toxoplasma gondii
en unapoblacién de mujeres embarazadas en Cuba
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Resumen

La toxoplasmosis congénita se produce por la
infeccion intrauterina del feto con Toxoplasma gondii,
a partir de una madre primoinfectada durante la
gestacion, y se caracteriza clinicamente de acuerdo
al momento del embarazo en que se produzca la
infeccion. Esta enfermedad es un problema de salud
en paises desarrollados y subdesarrollados, por lo
que su diagnistico oportuno constituye una importante
necesidad dentro de los progromas de atencion a la
mujer embarazada. En el presente trabajo se realizé
un muestreo repetitivo de anticuerpos anti T.gondii en
5537 mujeres embarazadas de ocho dreas de salud
de dos municipios peviféricos de la Ciudad de la
Habana, durante los afios de 1990 a 1991, mediante
un ELISA indirecto. Se encontrd que el 70.9% de las
mujeres estudiadas presentaron anticuerpos anti T
gonddi en la primera prueba realizada antes de las 12
semanas de embarazo. Las 1606 mujeres embara-
zadas que representaban el 29.1% restante, fueron
consideradas potencialmente susceptibles, por lo
que se les repitid la prueba en el segundo y tercer
trimestre. Solo 16 (1%,) de las mujeres presentaron
titulo de anticuerpos en la segunda o tercera prueba,
lo que se interpreté como una indicacion de
primoinfeccion que reportaron resultados negativo.
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Summary

Congenital toxoplasmosis is produced by intraute-
rine infection of the fetus with Toxoplasma gondiifrom
a mother infected for the first time during her
pregnancy and its clinical manifestations depend on
the gestational age at the time of infection. This
disease is considered a health problem in developed
and underdeveloped countries and its early diagnosis
is very important as part of the medical care to
pregnant women. In this paper periodic screening of
anti T. gondii antibodies was carried out in pregnant
women from 8 health areas in two peripheral »egions
of the city Havana, Cuba during 1990 and * /91, by
an indirect ELISA. In the first test performed before
12 weeks of pregnancy of was found that 70.9% of
the women tested presented anti T. gondii antibodies.
The remaining 1606 pregnant w. nen (29.1%) were
considered potentially susceptible, so the test was
repated during the second and third trimesters. Only
16(1%) of the negative patients showed antibody
titers in the second or third test, confirming that they
acquired the infection for the first time during
pregnancy.
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Introduccién

Latoxoplasmosis congénita se produce cuando
la mujer adquiere durante elembarazolaprimoinfec-
ciénporel T. gondiiprevio alembarazo, no presen-
tanelriesgo de desarrollartoxoplasmosis congéni-
ta, debido a que los anticuerpos IgG especificos
contra el parasito son capaces de proteger al feto
delainfeccion.!

Aproximadamente la tercera parte de las ma-
dres que adquiere toxoplasmosis durante el emba-
razo, trasmite la infeccion a su hijo. La tasa de
trasmisién del parasito através dela placentavaria
de acuerdo al momento del embarazo en que la
gestante adquiere la infeccion. El riesgo de trasmi-
sion trasplacentaria se incrementa 15% cuando la
exposicion ocurre en el primer trimestre hasta 60%
en el tercero.2

Cuando la exposicion T. gondii ocurre en el
primer trimestre de vida intrauterina, una tercera
parte de estos fetos son abortados de forma es-
pontanea, y el resto presentan uno o mas de la
clasica triada de signos asociados con la
toxoplasmosis congénita: hidrocefalia, calcifica-
ciones cerebrales, coriorretinitis bilateral y otras
manifestaciones como: hepatomegalia, espleno-
megalia, anemia y trombocitopenia. Esta forma
severa de la enfermedad representa solamente el
10% de los casos de toxoplasmosis congénita.2?

Los fetos que se infectan después del primer
trimestre, generalmente tienen aspecto normal al
nacimiento pero las secuelas de la enfermedad
apareceran en el transcurso de la vida. Estainclu-
yen coriorretinitis, ceguera, retraso mental y
psicomotor, epilepsia y sordera.® En los casos de
toxoplasmosis congénita inaparente, el diagnésti-
co precoz y el tratamiento oportuno pueden mejo-
rar el pronostico de la enfermedad y prevenir sus
secuelas.?*La dificultad fundamental parala pre-
vencion de esta forma de toxoplasmosis radica en
identificar la primoifeccion enlamujerembarazada
debido a que las toxoplasmosis, en las personas
inmunocompetentes no tienen manifestaciones
clinicas que permitan el diagnéstico y ésto sblo
puede conocerse con pruebas de laboratorio.® En
el presente trabajo se reportan los resultados de
unainvestigacién delos nivelesdeinmunoglobulinas
séricas anti T. gondii, utilizando ELISA, en una
muestra poblacional de mujeres embarazada de
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los municipios Playa y Marinao de la periferiade la
Ciudad de la Habana, que es parte de un estudio
epidemiologico mas amplio que tiene como propé-
sito evaluar el problema de la toxoplasmosis con-
génitaen Cuba, asi como fundamentariaeventual
instrumentacion de un programa de prevencién.

Material y método

Se estudiaron 5537 muestras de suero de mu-
Jjeres embarazadas durante su primer trimestre de
gestacion, procedentes de siete areas de salud del
municipo de Playa y de un drea del municipio
Mariano, ambos de la periferia de la Ciudad de La
Habana. Aquellas que fueron negativas para
anticuerpos anti- T gondii fueron evaluadas poste-
riormente en el segundo y tercer trimestre de ges-
tacion. ELISA. Se emple6 antigeno soluble de T.
gondii, obtenido segin Machiny col® por el Centro
de Biopreparados de La Habana, Cuba, con una
concentracién original de protefina de 1.3mm/ml. El
antigeno se fij6 a placa (NUNC) a una concentra-
ciénde 40 ug/ml en amortiguador carbonato bicar-
bonato 0.5 M pH 9.6 con 100ul por pozoy seincubd
la placa de camara himeda a 4°C durante 18
horas. Se realizaron tres lavados con solucién
salina temporada con fosfatos pH 7.4 con .05% de
Tween-20 (SSTF-T20). Las muestras de suero de
las mujeres embarazadas y los sueros testigos
positivos y negativo para anticuerpos anti T gondii
se diluyeron 1:100 en SSTF-T20. Se utlizaron dos
testigos positivos y cuatro negativos en cadaplaca.
Se agregaron 100 ul de los sueros y se incubaron
las placas en cdmara himeda a 37°C durante una
hora. Serealizaronlos lavados y después se agre-
g6 el suero anti Ilgs humanas conjugado con
peroxidasa (Instituto Finlay C dela Habana, Cuba)
diluide 1:100 ensuerode carneroal 80% en SSTF.
Las placas fueron incubadas y lavadas de igual
formaqueenel pasoanterior. Por Glifimo se afiadieron
100 ul por pozo de la solucién sustrato compuesta
porperéxido de hidrogeno al 0.3% enamortiguador
citrato de sodio 0.05M, pH5 con 0.1 ug de las
sustancia cromégena ortofenilendiamina (Merck).
Lareaccién se detuvo con igual volumen de acido
sulfiricoal 12% (v/v) en agua destilada se determi-
né ladensidad 6ptica (D.O.) enunlector de ELISA
a492 nm.
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Anélisis estadistico

Elpunto de corte fue determinado en un estudio
piloto previo y se calculé a partir de la ecuacion de
regresion lineal ajustada VL= 1.574 N +0.013 (en
donde N representa la medida de la D.O. de los
testigos negativos). En el presentetrabajo se deter-
miné el nimero y el porcentaje de casos positivos
y negativos por area de salud, asi como lafrecuen-
cia absoluta y el porcentaje de seroconversion.
Para evaluar la asociacion entre la edad y la pre-
sencia de anticuerpos anti T. gondii, se agruparon
las mujeres en diferentes grupos de edad y se
evalud latendencia lineal del riesgo de positividad
con laedad, mediante el calculo chicuadrada para
andlisis de tendencias,” y se estimé también la
razén momios (RM) (Odds Ratio), asociado a cada
estrato de edad.

Resultados y discusién

El cuadro | muestra los resultados de la
prevalencia de anticuerpos anti T. gondiipor areas
de salud. Del grupo estudiado encontramos que
3915 mujeres embarazadas (70.9%), fueron posi-
tivas para anticuerpos especificos anti 7. gondii, lo
que indica que habfan sido infectadas en algun
momento de su vida. Estas cifras son superiores a
las referidas por Frenkel, quien plantea que en
América Latina entre el 50 al 60% de las personas
entre 20 y 30 arios tienen dichos anticuerpos,®y
puede serporlainfluenciadel clima de Cuba, pues
sehadichoqueenlasregiones himedasy célidas,
esmas frecuente lainfeccion por T. gondii®y estas
condiciones climaticas no soniguales entodos los
paises latinoamericanos, lo cual contribuye a la
heterogeneidad delos resultados entre paises. En
estudios realizados a mujeres embarazadas en
otros continentes, se reportan tasas diferentes
9.8% enHong Kong, 49% en Argeliay 83% en Parfs,
endonde el elevado porcentaje de positividad posi-
blemente se deba ala costumbre dela poblaciéonde
consumir las carnes poco cocinadas, lo cual se
considera una de las vias de transimision de este
parasito.®

Durante varios afios se ha reportado que la
determinacion de anticuerpos IgM anti Toxoplasma
es la mejor forma de diagnosticar la infeccién
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aguda por T. gondii,"® aunque al describirse la
cinética de la respuesta de los isotipos de
anticuerpos anti proteina P30 durante la infeccién
por T. gondii, se reporta la importancia de la deter-
minacién de IgAanti P30 paradichodiagnéstico."'En
nuestro estudio utilizamos la determinacion de las
inmunoglobulinas totales, que si bien no tienen la
especificidad y sensibilidad para el diagnéstico de
la toxoplasmosis aguda, son de gran valor parala
identificacién de las personas que no estan sensi-
bilizadas contra el parasito para poder monitorear
durante untiempo siadquieren onolainfeccién con
base enla seroconversion de las inmunoglobulinas
anti-T. gondii.

~
Cuadro . Prevalencia de anticuerpos anti T. gondii
por area de salud.
Area de Casos Porcentaje
Salud Positivos

1 457 79.1%

2 368 72.6%

3 770 72.8%

4 694 68.4%

5 323 64.5%

6 300 66.7%

7 671 72.1%

8 332 69.0%

Total 3915 70.9%

e

Enelpresente trabajo resultaron negativas para
anticuerpos anti Tgondii 1606 embarazadas (29.1%)
(Cuadro 1), este grupo no esta protegido y por lo
tanto es potenciaimente susceptible de infectarse
conel parasitoy de transmitir lainfecion al feto. Con
el seguimiento trimestral de las mujeres embara-
zadas negativas pudieron detectarse 16 serocon-
versiones(1%).

Existieron diferencias en la seroconversiénen-
trelas dreas de salud estudiadas, cuyo margenfue
de 0.56-2.00% (cuadro II). En otros trabajos se
reportan tasas de seroconversiones de 0.24% y
0.30%,"20.2%,%1.43"y 1.6%.5 Laseroconversion
seinterpreta como una infeccién agudaque puede
producir dafios en el desarrollo del feto.?
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Cuadro Il. Porcentaje de mujeres embarazadas
con seroconversion por area de salud
Area de salud

Negativas (%) Seroconversion(%)

1 121 (20.9) 1 (0.81)
2 139 (27.4) 1 (0.71)
3 288 (27.2) 3 (1.05)
4 321 (31.6) 2 (0.62)
5 178 (35.5) 1 (0.56)
6 150  (33.3) 1 (0.66)
7 260 (27.9) 4 (2.00)
8 149 (31.0) 3 (2.00)

Ladistribucién de mujeres positivas y negativas
porareas de salud no fue homogéneas (figura 1) el
mejor porcentaje de positividad se encontré en el
area "Manuel Fajardo” que se encuentra préximoa
la zona rural. Entre las vias de transmision de T.
gondiise encuentra el contacto conanimales infec-
tadosy conlatierra contaminadas porias heces de
éstos. 5515 Ademads, existen estudios que han en-
contrado un mayor porcentaje de positividadenlas
personasquetienen contacto contierra,'” asi como
enlas queviven enzonas rurales, ™ endonde estos
contactos son comunes. El area de menor preva-
lencia fue "Docente Playa" (64.5%), que se en-
cuentra ubicado en una zona urbana y en donde
coincidentemente existio el menor porcentaje de
seroconversiones (0.56%).

POLICLINICOS (No.)

Manuel Fajardo ( 1) -
Isidro de Armas (2 )- [

1 de enero ( 3)- I:—I—J
5 de septiembre (7 )- I N
C.J.Finlay (8) [ i)
26 de julio (4) [
Jorge Ruiz (6) N
Docente Playa (5 )- | ]
0 20 40 60 80 100
%

[ Positivos

[{Negativos
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En el presente estudio se enconiré una tenden-
cia significativa alincremento de la positividad con
la edad calculada por chi cuadrara y razén de
momios (RM) para cada grupode edad (Cuadrolll).
No obstante las mujeres embarazadas de menor
edad, 13-19 afios, resultaron positivas, lo que de-
muestra que puede existir un alto indice de infec-
cién desde edades tempranas. En otro estudio
realizado en dos municipios del pais, se encontrd
que la infeccién por T. gondii es menor en las
edades tempranas, siendo la tasa de positividad
alta a partir de los 10 afios de edad.®

Cuadro [Il. Distribucién de mujeres embarazadas
positivas para anticuerpos
anti T. gondiipor grupo de edad

Grupo de  Positivoftotal % Positivos RM.*
edad

13a19 447/651 68.6% 1.00

20a25 1346/1911 70.4% 1.08

26 a30 116111627 71.3% 1.14

31a35 377/509 74.0% 1.30

36 0 mas 114/154 74.0% 1.30

La tendencia lineal fue 4.78, p =0.05
* Razon de momios

La evaluacidn realizada en el presente trabajo
permite determinar la conducta médica a seguir
con las mujeres embarazadas, ya que de detectar-
se una serconversion durante el embarazo, se
podran aplicar las medidas terpéuticas gue impi-
dan los dafios que esta enfermedad puede producir
en el feto.
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