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Highlights

- La toxoplasmosis gestacional podria constituir una grave problematica en ascenso en la poblacién atendida en
zona fronteriza nororiental de Colombia

« La incrementada reactividad IgM especifica a 7.gondii en mujeres gestantes representa una alarma para la
generacién de estrategias de impacto en la prevencién de esta problematica, como poblacién priorizada

- La seronegatividad frente a 7.gondii, ain predominante en poblacién gestante evaluada en regién nororiental
de Colombia, constituye un factor de riesgo relevante de toxoplasmosis gestacional, reflejado en alta

susceptibilidad.

« La considerable exposicion a factores de riesgo de toxoplasmosis en el embarazo implica una clara oportunidad
de mejora de la calidad del control prenatal, mediante atencién integral.
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Resumen

Introduccién: La toxoplasmosis es una zoonosis prevalente en un tercio
de la poblacién mundial, que afecta negativamente la salud materno-fetal
causando dafos de grado variable al feto. Objetivo: Se propuso evaluar
el estado serolégico IgG e IgM anti-7Toxoplasma gondii y factores de
riesgo relacionados, en mujeres gestantes de primer trimestre en Clcuta,
Colombia, en el afio 2018. Material y Métodos: Estudio transversal y
correlacional en 111 mujeres participando voluntariamente, a quienes
se teste6 para IgM e IgG especificas por inmunoensayo LIA. Resultados:
Se hall6 19,8% y 35,1% de seropositividad total para IgM e IgG,
respectivamente, 11,7% lo fue Unicamente para IgM y 53,2% corresponde
a la frecuencia de seronegatividad global para T.gondii; Se identificaron
factores de riesgo (IC=95%) como consumo de carne mal cocida (54,1%
de los casos, OR=1,8, p=0,120), de agua del grifo (48,6%, OR=1,4, p=0,421),
de leche cruda de cabra o de vaca (39,6%, OR=0,78, p=0,553), ademas de
convivencia con gatos (23,4%), éste Ultimo asociado significativamente a
seropositividad al parasito (OR=2,8, p=0,025). Discusion y conclusiones:
Nuestros hallazgos revelan un posible riesgo de primo-infeccién en mas
de la mitad de la poblacién gestante dada su seronegatividad frente al
pardsito, pero también una frecuencia considerable de casos con sospecha
de infeccién muy reciente, lo que ademas de asociarse a un factor de
riesgo previamente reconocido, deja entrever otros aspectos de riesgo
en torno a la alimentacién que deben impactarse mediante estrategias
de prevencién durante el control prenatal, sugiriendo la necesidad de
fortalecer la vigilancia en torno al evento.

Palabras Clave: Factores de riesgo; Inmunidad; Mujeres embarazadas;
Seroprevalencia; Toxoplasmosis.
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Seroprevalence and risk factors for congenital toxoplasmosis in the northeastern
region of Colombia

Abstract

Introduction: Toxoplasmosis is a zoonosis prevalent in one-third of the world’s population, adversely
affecting maternal-fetal health by causing varying degrees of damage to the fetus. Objective: To assess
the seroprevalence of Toxoplasma gondii 1gG and IgM antibodies and associated risk factors in first-
trimester pregnant women in Clcuta, Colombia, in 2018. Materials and Methods: Cross-sectional
and correlational study in 111 women who voluntarily participated. Specific IgM and IgG antibodies
were detected by luminescence immunoassay (LIA). Results: Total seropositivity for IgM and IgG
was 19.8% and 35.1%, respectively, 11.7% was for IgM only, and 53.2% corresponded to the overall
seronegativity rate for T. gondii. Risk factors (Cl = 95%) such as undercooked meat consumption (54.1%
of cases, OR = 1.8, p =0.120), tap water consumption (48.6%, OR = 1.4, p =0.421), and goat or cow raw
milk consumption (39.6%, OR = 0.78, p = 0.553) were identified; in addition, living with cats (23.4%)
was identified as a risk factor significantly associated with parasite seropositivity (OR = 2.8, p = 0.025).
Discussion and conclusions: Ourfindings showed a possible risk of primary infectionin more than half
of the pregnant population, given the seronegativity against the parasite. A considerable frequency of
suspected casesof veryrecentinfectionwasalsofound.Inadditiontobeingassociated with a previously
recognized risk factor, this fact suggests the presence of other dietary risks that should be addressed
through prevention strategies during prenatal care and the need to strengthen event surveillance.

Keywords: Risk Factors; Immunity; Pregnant Women; Seroprevalence; Toxoplasmosis.

Soroprevaléncia e fatores de risco associados a toxoplasmose gestacional no nordeste
da Colémbia

Resumo

Introducao: A toxoplasmose é uma zoonose prevalente em um terco da populacao mundial, que
afeta negativamente a saude materno-fetal, causando diversos graus de danos ao feto. Objetivo:
Prop6s-se avaliar o estado sorolégico IgG e IgM anti - Toxoplasma gondii e fatores de risco relacionados,
em gestantes no primeiro trimestre em Cucuta, Coldmbia, no ano de 2018. Material e Métodos:
Estudo transversal e correlacional em Participaram 111 mulheres voluntariamente, que foram
testadas para IgM e IgG especificos pelo imunoensaio LIA. Resultados: 19,8% e 35,1% do total de
soropositividade foram encontrados para IgM e IgG, respectivamente, 11,7% foi apenas para IgM e
53,2% corresponde a frequéncia de soronegatividade geral para 7.gondii; Foram identificados fatores
de risco (IC=95%) , como consumo de carne mal cozida (54,1% dos casos, OR= 1,8, p=0,120 ), 4gua
da torneira (48,6%, OR=1,4, p=0,421), cru leite de cabra ou vaca (39,6%, OR=0,78, p=0,553 ), além
de conviver com gatos (23,4%), sendo este ultimo significativamente associado a soropositividade
ao parasita ( OR=2,8 , p =0,025 ). Discussao e conclusdes : Nossos achados revelam um possivel
risco de infeccao primdria em mais da metade da populacao gestante dada a sua soronegatividade
contra o parasita, mas também uma frequéncia consideravel de casos com suspeita de infeccao muito
recente, que, além de estar associada a um fator de risco previamente reconhecido , sugere outros
aspectos de risco em torno da alimentacao que devem ser impactados por meio de estratégias de
prevencao durante o pré-natal, sugerindo a necessidade de fortalecer a vigilancia em torno do evento.

Palavras-Chave: Fatores de Risco; Imunidade; Gestantes; Soroprevaléncia; Toxoplasmose.
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Introduccion

Toxoplasma gondii es un parasito protozoario intracelular responsable de la infeccion de un tercio
de la poblacion mundial’, que puede comprometer significativamente la salud de ciertos subgrupos
de la poblacion como las mujeres embarazadas e individuos inmunosuprimidos. Los hospederos
definitivos de este microorganismo son los felinos, actuando el hombre y otros mamiferos como
hospederos intermediarios.

Los felinos alojan al Toxoplasma gondii en la mucosa intestinal y lo expulsan a través de sus heces en
una proporcion de 10 millones de ooquistes diarios, adquiriéndose la infeccion de varias maneras,
principalmente por via oral a través del consumo de ooquistes excretados por el gato u otros felinos,
o bien de quistes tisulares de huéspedes intermediarios al ingerir carne mal cocida®“. El consumo
de leche de vaca o de cabra cruda (no pasteurizada), carne y verduras crudas o agua contaminada
con ooquistes, no tratada*”, el bajo nivel socioeconémico®’, vivir en zonas rurales o las labores que
implican contacto con el suelo, se han considerado factores de riesgo®°.

Estaampliagama de formas de infeccion pone de manifiesto la busqueda del parasito en los productos
de consumo diario, incluidos los derivados de la carne, buscando identificar el microorganismo en
diferentes tipos de fuentes cérnicas y no sélo en el ganado, que es considerado el principal. Un meta-
analisis ha descrito la presencia de Toxoplasma gondii en otros grupos de animales ademas del ganado
vacuno como cerdos, ovejas, cabras y caballos. Una observacion interesante fue que la prevalencia
del parasito en el ganado bovino era menor que la identificada en cerdos y ovejas, y que estas tasas
tienen una relacion directa con el origen geografico de los animales evaluados'™.

Se hareferido una seroprevalencia global de IlgG anti-Toxoplasma gondii del 30-50% de la poblacién' '
humana, que actualmente abarca incluso un rango mas amplio que va desde el 1% hasta el 100%
de la poblacién, en base a diversos factores determinantes de indole ambiental y socioeconémico,
como: habitos alimenticios, practicas higiénicas, susceptibilidad del huésped, localizaciéon geografica
y humedad del suelo, siendo por tanto mas alta en zonas de clima célido y humedas, con una
distribucién diferencial tanto por edad (mayor seroprevalencia en poblacién de mayor edad)', como
por genotipo del parasito, encontrandose los tipos | y lll en América del Sury el tipo Il en Europa'™ 2.

Teniendo en cuenta que la transmisién materno-fetal ocurre preferentemente durante la fase aguda
de infeccion primaria en la madre’, es relevante la tamizaciéon de toxoplamosis gestacional que
busque mitigar la enfermedad congénita relacionada, ya que Colombia, entre otros paises, posee
una politica de control prenatal que incluye un tratamiento oportuno a partir de la determinacion
de seroconversion*?*, reconociéndose ademas la importancia de la educacién como estrategia de
prevencion®*,

Teniendo en cuenta la problematica de salud publica que representa la toxoplasmosis gestacional®,
es necesario identificar eficazmente los factores de riesgo contextualizados localmente para reducir
las tasas de incidencia en los subgrupos mas susceptibles, tal como lo son las mujeres gestantes.

Por lo tanto, se propuso a través de la presente investigacion evaluar el perfil serolégico de esta
poblacién,enbasealgGelgMespecificas, paraestablecerconexiéon conlosfactoresderiesgoevaluados
en este estudio, entendiendo, para efectos de alcance, que la IgM, pese a considerarse en general
como un marcador de contacto reciente hospedero-patdgeno, en el caso de la toxoplasmosis puede
permanecer elevada un lapso prolongado de tiempo, no permitiendo una prediccion exacta acerca
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del tiempo de infeccion de la gestante, por lo que indica un contacto reciente (no necesariamente
infeccidn activa), resaltdndose la importancia de su determinacién conjunta con IgG*’%,

Materiales y Métodos

Estudio transversal y correlacional que buscé establecer la asociacion entre la respuesta humoral a
T.gondii, y factores considerados de riesgo de infeccion, en poblacién de zona fronteriza nororiental
colombiana.

La investigacion se llevé a cabo por medio de fases o etapas que facilitaron el proceso a seguir:

Fase descriptiva: Esta fase consistié en la elaboracion y validacién del documento de recoleccion de
datos (encuesta) y del consentimiento informado.

Fase interactiva: coordinacion, conjuntamente con la Institucion Prestadora de Servicios de Salud, para
el establecimiento de lugar, fecha y hora para entrevista con mujeres de primer trimestre de gestacion;
enrolamiento de participantes e implementacion, tanto del instrumento tipo encuesta como del
consentimiento informado.

Faseanalitica: Obtencién de muestra sanguinea (previafirmade consentimiento informado), separacién
de suero, transporte al Laboratorio de Investigacién en la Universidad de Santander y almacenamiento
a -80°C hasta procesamiento por serologia (como se especificara mas adelante). Los resultados fueron
registrados en una base de datos con acceso restringido al personal del equipo investigador y con
proteccidon de datos personales de las participantes mediante la asignacién de un cédigo interno, el
cual permitié también garantizar la objetividad de los andlisis.

Fase de informe: en esta fase se acudio a la Institucidén de Salud para entrega periédica de resultados
del bioandlisis a profesional coordinadora del Programa de Control Prenatal (retroalimentacion de
informacion).

Poblacioén:

Se contd con una muestra consecutiva de 111 participantes?”, queincluyé a todas las gestantes de primer
trimestre de embarazo que llegaron a su tamizaje inicial de laboratorio, durante el periodo de julio a
octubre de 2018, como parte del Programa de Control Prenatal en la Institucién de Salud vinculada al
estudio, mediante muestreo intencional (por conveniencia), basado en la implementacién de criterios
de inclusién y exclusién; previo consentimiento informado. Los criterios de inclusion fueron: No tener
alguna enfermedad de base inmunoldgica, ser mayor de edad, ser parte del Programa de Control
Prenatal, encontrarse dentro del primer trimestre de gestacién y participar de manera completamente
voluntaria. Los criterios de exclusién fueron: ser menor de edad, no encontrarse dentro del primer
trimestre de gestacion, no estar adscrita al Programa de Control Prenatal de la Institucion de Salud
vinculada al estudio y desistir de participar al principio o durante el estudio.

Consideraciones éticas:
La presente investigacién estuvo en concordancia con los principios éticos para investigaciones
médicas en seres humanos establecidos por la Declaracién de Helsinki (2013), en lo referente a aspectos

como riesgos, confidencialidad, protocolo de investigacion y comité de ética de investigacion. Implicé
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riesgo minimo para las participantes, representado en una punciéon venosa realizada por personal
de salud calificado y en Laboratorio Clinico, con observacion de las participantes durante y después
del procedimiento e indagacién sobre su bienestar, en tanto que se preservé en todo momento la
confidencialidad de la informacién personal de las participantes. Tanto el consentimiento informado
como el protocolo de investigacién fueron avalados por el Comité de Etica de la E.S.E Imsalud, segun
Acta 303-791del 24 de mayo de 2018, entidad pertinente e independiente de los investigadores,
transparente en su funcionamiento. Se procedié en acuerdo al principio de beneficencia mediante
reporte inmediato de resultados positivos ante las autoridades respectivas (Coordinacion de Control
Prenatal), bajo estricta confidencialidad y propendiendo por el manejo oportuno de las participantes,
segun los procedimientos administrativos establecidos en dicha Institucion y entidades aliadas para el
abordaje integral de las mismas.

Recoleccion de datos:

Se empled un formulario tipo encuesta validado por dos expertos en el tema (Ginecobstetricia
y Enfermeria), conformado por tres secciones: datos personales, sociodemograficos (estrato
socioecondmico, nivel educativo) y factores relacionados a riesgo de infeccién por T.gondii (variables):
convivencia con gatos (y cantidad), consumo de carne mal cocida, consumo de leche cruda (no
pasteurizada/hervida) de vaca o cabra, ocupacién agricola, acceso a acueducto/alcantarillado y tipo de
agua de consumo (directa del grifo, hervida, envasada o de aljibe).

Andlisis serolégico:

Se empled el kit comercial Recomline TORCH Screening (Mikrogen Diagnostik, Germany), basado en
el empleo de un lisado de células completas y de antigenos recombinantes previamente fijados en
una membrana de nitrocelulosa, para la determinacion de anticuerpos IgG e IgM contra Toxoplasma
gondii, en suero o plasma humano. El analisis de deteccion de IgM especifica incluyé una unica banda
correspondiente al antigeno de fase temprana ROP1c de T. gondii, el cual permite establecer posibilidad
de infeccion alrededor de las ultimas ocho semanas. El andlisis de deteccién de IgG especifica incluyé
una banda de antigeno de lisado de células completas altamente purificado y una banda adicional de
antigeno p30 de T. gondii.

Se procedié segun las indicaciones de la casa comercial; cada muestra de suero diluido se puso en
contacto con la totalidad de los antigenos previamente fijados en el soporte de nitrocelulosa por
espacio de 1 hora a temperatura ambiente. Luego de tres lavados se adicioné solucién de conjugado
(anti-IgG 6 IgM humanas-HRP) y se incubd de la misma manera por 45 minutos. Posterior a tres lavados
se adiciono solucion de substrato cromogénico durante 8 minutos. La aparicion de una banda oscura
en cada zona de reaccion indicé positividad, parametro establecido mediante el uso de escaner con
software RecomScan (Mikrogen Diagnostic, Germany), el cual mide la intensidad de las bandas en
pixeles, normaliza y considera un resultado positivo a todo aquel cuya intensidad es mayor a la obtenida
para la banda de punto de corte o cut-off.

Andlisis estadistico:

A partir del instrumento de recoleccion de datos se establecié una base de datos con el fin de
tabular toda la informacion recolectada. Se realizé andlisis estadistico basado en la elaboracién de
distribuciones de frecuencia simple, tablas de contingencia para el cruce de variables y el calculo de
medidas descriptivas, como promedio, media, desviacion estandar y rango; para la asociacion entre
seropositividad ainmunoglobulina G y exposicién a factores de riesgo se calculé valor OR con intervalo

5
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de confianza (IC) del 95% mediante regresion logistica con analisis univariado de variables relevantes,
empleando software SPSS v24.

Resultados

Descripcién de la poblacién. Se conté con la participacién de 111 mujeres gestantes de primer
trimestre de embarazo con una media de 22 afios (rango: 18-41), las cuales acudieron al Programa de
Control Prenatal en una Institucion de Salud de la ciudad de Cucuta en el nororiente colombiano. Las
caracteristicas de la poblacion se describen en laTabla 1. (Datos perdidos =9 por no respuesta a item
de encuesta, n =102).

Tabla 1. Caracterizacion de la poblacion gestante de la Institucion de Salud vinculada al estudio.

Variable Frecuencia Absoluta (#) Frecuencia Relativa (%)
Edad (afios) Media (DS)® 24,6 (4,1) -
(n=102)* Rango 18-41 -
Estrato Uno 71 64,5
socioecondmico Dos 32 29,2
(n=110)¢ Tres 4 3,6
Cuatro 2 1,8
Cinco 1 0,9
Nivel educativo Primaria 12 11,1
(n = 108)4 Secundaria 82 75,9
Universitario 14 13,0

9 Nueve datos perdidos por no respuesta de las participantes; b Desviacién estdndar;  Un dato perdido por no respuesta de la participante; d Tres datos perdidos por no respuesta de
las participantes.

Evaluacién del estado seroldgico IgG e IgM frente a Toxoplasma gondii.

El andlisis de respuesta humoral IgG especifica para 7. gondii revel6 seropositividad en un 35,1% de
la poblacion (39 gestantes) y seronegatividad en el 64,9% (72 gestantes). Por su parte, la respuesta
IgM resulté positiva en el 19,8% (22 gestantes) y negativa en el 80,2% (89, gestantes) de la poblacion
evaluada. Asuvez, el 41% de las 22 participantes seropositivas paralgM, lo fueron concomitantemente
para lgG (9 gestantes). (Tabla 2) En general, tomando en cuenta la deteccion de cualquiera de las dos
inmunoglobulinas (o ambas simultdneamente), el 46,8% (52 casos) de la poblacién resulté seropositiva
al parasito. El andlisis de la respuesta seroldgica teniendo en cuenta las dos inmunoglobulinas se
muestra en la Tabla 2.

Tabla 2. Subgrupos poblacionales segiin respuesta serolégica a T.gondii de mujeres gestantes.

Resultado para IgM® Resultado para IgG Estado serolégico Frecuencia absoluta  Frecuencia relativa (%)
#)
) ) Seronegativa 59 53,2
(+) ) Posible Primoinfeccién® 13 11,7
(+) (+) Posible Primoinfeccién/
Reinfeccion®

() (+) Memoria Inmunolégica 30 27,0

Total 111 100

a s . o ) . . oL L )
Basado en andlisis semicuantitativo mediante inmunoensayo LIA (Line Immuno Assay); binfeccion primaria; ¢ Infeccién secundaria.
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Los resultados positivos paralgM fueron reportados de manerainmediata a la Coordinacion de Control
prenatal de la Institucion de Salud vinculada el estudio, para efecto de la gestiéon de confirmaciéon
diagnéstica, asi como de posterior manejo de las gestantes, en el marco del Programa de Control
Prenatal, segun protocolo establecido.

Por otra parte, el analisis descriptivo de factores de riesgo presentes en la poblacién evaluada oscilé
entre 0y 7, con predominio del consumo de carnes frescas (mal cocidas) en 60 casos (54,1% de las
gestantes), seguido de consumo de leche cruda (cabra o vaca) en 44 casos (39,6% de las gestantes)
y la convivencia con gatos en 26 (23,4%) de las gestantes (Figura 1y Tabla 3); cabe mencionar que
la mayoria de este ultimo grupo (92%, 24 participantes) convivia sélo con un gato. En general se
encontré que el 59,5% de las gestantes estaba expuesta a dos o mas factores de riesgo.

100

S|

B o

80

60
4
2
I

Convivencia Carne mal Leche Ocupacién  Acueductoy ~ Servicio de Consumo
gatos cocida cruda agricola  alcantarillado*  sanitario* agua grifo*

Frecuencia de casos (%)
o

o

o

Figura 1. Descripcion de factores de riesgo en poblaciéon gestante de Institucion de Salud,
Cucuta (Colombia), julio a octubre de 2018.

Las barras representan la frecuencia relativa (n = 111) de exposiciéon o no a diversos factores de riesgo
en mujeres de primer trimestre de embarazo, entrevistadas mediante encuesta. *Aspectos evaluados
sobre n =110 (un caso sin respuesta a encuesta). Se empled software SPSS v24.

Tabla 3. Asociacion entre factores de riesgo y estado seroldgico IgG frente a T.gondii de mujeres
gestantes.

Seroprevalencia® en Seroprevalencia® en OR
Factor de riesgo poblacién expuesta  poblacién no expuesta  (rango IC =95%) Valor p
n/N (%) n/N (%)
Convivencia con gatos 14/26 (53,8) 25/85 (29,4) 2,8 (1,1-6,9) 0,025
Consumo de carne mal 25/60 (41,7) 14/51 (27,4) 1,8 (0,8-4,2) 0,120
cocida
Consumo de leche cruda 14/44 (31,8) 25/67 (37,3) 0,78 (0,3-1,7) 0,553
de cabra/vaca
Consumo de agua del 21/54 (38,9) 18/57 (31,6) 1,4 (0,6-3,0) 0,421
grifo
Servicio basico de acue- 2/5 (40%) 37/106 (35,0) 0,8 (0,12-5,0) 0,816
ducto

a
Basado en positividad para IgG especifica anti-T.gondii mediante andlisis semicuantitativo por inmunoensayo LIA (Line Inmuno Assay).
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Se quiso caracterizar elagua de consumo dependiendo de la fuente de acceso, encontrandose que casi
la mitad de la poblacidn, 54 gestantes (48,6% de la poblacion evaluada), tomaban agua directamente
de la llave (potable, procedente de planta de acueducto, pero sin algun otro tratamiento), y solo
menos de una tercera parte, 31 gestantes (27,9% de la poblacién evaluada), lo hacia a partir de agua
considerada como apta y lista para consumo humano, como la envasada (Figura suplementaria 1).

27,9%

48,6% Agua de grifo

Agua hervida

Agua Envasada
34,2%

Agua de aljibe

Figura suplementaria 1. Descripcion tipo de agua de consumo en poblaciéon gestante de
Institucion de Salud, Cucuta (Colombia), julio a octubre de 2018.

El diagrama circular representa la frecuencia relativa de mujeres gestantes con acceso a distintas fuentes de agua para consumo permanente (n = 110). Se
empleé software SPSS v24

Finalmente, se evalud la correlacién entre la existencia de dos o mds factores de riesgo con la
positividad para alguna de las inmunoglobulinas, encontrando que, aunque la mayoria cumplia
con este pardmetro, no se pudo concluir que existiera asociaciéon estadisticamente significativa (p
=0,558). Sin embargo, la presencia de dos o mas factores de riesgo se observé en la totalidad de las
gestantes IgM+IgG+ y en la mayoria de aquellas que evidenciaron memoria inmunoldgica, siendo
s6lo IgG+ (73,3%).

El andlisis correlacional para los diversos factores de riesgo respecto al hallazgo de seropositividad
IgG especifica, evidencié asociacion estadisticamente significativa con relacién a la convivencia con
gatos (p < 0,05) (Tabla 3).

Discusion

La toxoplasmosis es una zoonosis de distribucién mundial, cuyo agente etiolégico es Toxoplasma
gondii, un parasito intracelular ubicuo y que afecta a la tercera parte de la poblacién humana mundial,
ademas de otros mamiferos'’*°. La transmision ocurre a través de diversas fuentes, como lo son la
ingesta de ooquistes fecales arrojados por los felinos, que contaminan el ambiente, la tierra, vegetales
y el agua, quistes tisulares en las carnes de animales infectados, mucho menos probable taquizoitos
en leche o cruda y la transmisién materno-fetal**'*?, por lo que reviste especial relevancia la infeccion
en poblacién susceptible como las mujeres gestantes ocasionando ya sea aborto, parto pre-término
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o alteraciones neuroldgicas y oftalmoldgicas como retinopatia, de manifestaciéon temprana o tardia
en el recién nacido o posteriormente®**, existiendo una mayor posibilidad de transmisién durante
el ultimo trimestre de embarazo, aunque una mayor afectacién cuando la transmisién materno-fetal
ocurre durante el primero®**’,

En tal sentido, el tamizaje seroldgico para anticuerpos anti-T.gondii durante el control prenatal ha sido
adoptado como medida preventiva en diversos paises, incluida Colombia, en el marco de la Politica
de Atencion Integral en Salud, obligatoria en el dmbito nacional y enfocada a la evaluacién inicial
durante el primer trimestre, pero con periodicidad mensual ante hallazgo de seronegatividad 2#2*3%3°,

Su diagnéstico requiere de una combinaciéon de analisis epidemiolégicos y clinicos, dado a que
esta infeccion es una enfermedad desatendida y no existe un procedimiento estandar para la
realizacion de los servicios de atencion médica®’, por lo que a nivel prenatal se basa en la deteccién de
inmunoglobulinas en la gestante, inicialmente cuantificando la IgM en relacién a infeccién reciente,
pese a que su elevacién puede mantenerse varios meses post-infeccion, como se reconoce desde
hace varias décadas®’%. En tal sentido, en el presente estudio se realizé deteccién de IgM especifica
empleando un test basado en antigeno de fase temprana ROP1c de T. gondii, reflejando posible
infeccion alrededor de las ultimas ocho semanas.

En la presente investigacion encontramos que un poco mas de la mitad de las gestantes (53,2%)
no evidencio respuesta humoral alguna contra el parasito (seronegatividad), lo que podria implicar
riesgo de contraer la infeccién durante la gestacion si se tiene en cuenta que se hallé un 60% de la
poblacién expuesta a minimo dos factores de riesgo relacionados. Sumado a lo anterior, el 11,7% de
los casos evaluados (13 gestantes) resultaron compatibles con infeccion muy reciente (positividad
s6lo para IgM, Tabla 2), lo cual se traduce en posibilidad ya sea de infeccion como de transmisién al
feto durante la gestacion, representando sin duda un reto al fortalecimiento del sistema de vigilancia
para toxoplasmosis gestacional a través del control prenatal”, aspecto que podria evaluarse a
partir de un nuevo estudio de seguimiento al desenlace de los casos contemplados en el marco del
presente trabajo, dado que dicho reconocimiento se encuentra fuera del alcance inicial propuesto y
aceptado para el mismo, enfocado en la evaluacién de poblacién gestante durante su primer control
prenatal (primer trimestre de embarazo). Este tipo de esfuerzos podrian precisamente cimentar una
vigilancia integral del evento toxoplasmosis gestacional con interaccion entre instituciones de salud
y comunidad cientifica.

En consistencia con lo anterior, la frecuencia de casos con sospecha de infeccién reciente medida
a través de la positividad para IgM especifica en el presente estudio (en total 19,8% de los casos)
fue superior a la reportada para poblacién gestante en nuestra regién representando casi 7 veces
la frecuencia referida previamente (3%)*', asi como a nivel nacional (1,6- 6,1%)**** e internacional,
como 2,3-4% (toda edad gestacional)***; incluso en poblacion en general aparentemente sana
se ha reportado recientemente desde 0,6-11,3% de seropositividad asociada a infeccién activa en
donantes de sangre**’, datos todos en contraste con la elevada seroprevalencia IgM hallada en
nuestra poblacién evaluada, siendo superados s6lo por un estudio en mujeres gestantes, a partir de
un grupo preseleccionado con sospecha de toxoplasmosis aguda en Italia (n = 302), donde el 57%
resulté seropositivo para IgM anti-T.gondii mediante inmunofluorescencia indirecta®.

Por su parte, determinamos respuesta IgG especifica en el 35,1% de la poblacion evaluada, en
consistencia con un estudio previo en mujeres gestantes realizado por nuestro grupo de investigacion
en a nivel local (31,1%)"', asi como la registrada en otros paises suramericanos (39%)***° e incluso en
otros continentes como el Asiatico, a partir de poblacion general (34,5%)" y de mujeres gestantes
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(32,4%)*, aunque superior a la referida en ésta misma poblacién a nivel nacional (28,2% en Bogotd)*
e internacional en otras regiones tropicales como India (26%)*, Etiopia (24%)°° y no tropicales como
Estados Unidos (6-9% de mujeres en edad fértil)°'.

Sumado a los anteriores hallazgos sobre seroprevalencia, el presente estudio revel6 exposicion ados o
mas factores de riesgo relacionados en el 60% de las gestantes evaluadas, cifra elevada y contrastante
con la referida en otros paises donde no supera el 50%°', resultando preocupantes aspectos como el
consumo de carme mal cocida y de agua de la llave sin ninguin otro procesamiento en el 54,1y 48,6%
de la poblaciéon analizada, respectivamente, pese a no hallarse directamente asociacién estadistica
con seroprevalencia IgG al parasito, hecho que refleja un componente cultural.

En tal sentido, sorprende encontrar que predominé esta opcion (casi la mitad de las participantes
consumen agua directamente del grifo) frente a otras como agua envasada o hervida; por lo que
deseamos resaltar que aunque no se encontré asociacion significativa con la seroprevalencia, si
encontramos una mayor frecuencia de seropositividad frente al parasito en mujeres expuestas (Tabla
3), considerando relevante describir este aspecto en busca de brindar opciones de fortalecimiento
del control prenatal a partir estrategias como la capacitacién hacia el consumo de agua segura o
apta para tal fin durante la gestacién, por ejemplo, toda vez que se contribuya a resguardar la salud
integral materno-fetal (Figura suplementaria 1).

En contraste, este ultimo factor se ha encontrado asociado previamente en otras regiones del pais,
segun lo referido para un grupo de gestantes de Armenia, Colombia, donde el consumo de bebidas a
base de agua sin hervir representé un OR de 4,5 (p = 0,01), mientras que el consumo de agua tratada
y envasada constituyd un factor protector®’; también en otros paises en via de desarrollo (Etiopia,
Africa) éste tipo de exposicion ha resultado relevante, donde el consumo de agua no tratada se asocié
a seropositividad IgG especifica (p = 0,08)*° e incluso con el riesgo referido en Europa en la region
Champagne-Ardenne al nororiente de Francia, donde se detect6 ADN del parasito en 10 de 125
muestras de agua de acceso publico en un estudio longitudinal de 2001 a 2003,

Se ha considerado incluso un riesgo indirecto el empleo de agua del grifo para el lavado de frutas o
vegetales frescos>**, lo que ha llevado a sugerir la remocion de la cascara de éstos alimentos como
medida protectora®, por lo que dicho aspecto, sin embargo, no debe pasar desapercibido y continuar
en seguimiento mediante estudios futuros, que permitan dilucidar el posible rol del agua de acceso
humano respecto al evento toxoplasmosis en nuestra regién, pues dicha agua procede de sistemas
de acueducto local y del area metropolitana.

Por su parte, la exposicion a otros factores de riesgo como consumo de carne mal cocida fue
relevante en nuestro estudio puesto que abarcé mas de la mitad de la poblacién evaluada (54,1%
casos) aunque no reveld asociacion con seropositividad, en contraste con lo referido por Lépez y
colaboradores en Armenia, Colombia, donde precisamente éste tipo de exposicion ha mostrado ser
una gran problematica®? o bien en Estados Unidos u otros paises®®.

Nuestros resultados sefialan una asociacion significativa entre la convivencia con gatos (OR=2,8, p <
0,05, IC=95%) y el riesgo de infeccién por T. gondii en nuestra poblacién, consistente con la relacién
atribuida al contacto con estos felinos**?, pese a que sélo una cuarta parte de la poblacién gestante
analizada estaba expuesta al contacto permanente con gatos y a que una amplia mayoria de estos 26
casos (92%) convivia con s6lo uno de estos animales.
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De modo relevante, el 40% de las gestantes evaluadas manifesté consumir leche cruda, factor que
aunque no se encontro asociado a positividad para IgG especifica en la presente investigacién, vale la
pena considerar en posteriores estudios, teniendo en cuenta el agravante que representa la presencia
demostrada del parasito en leche cruda de cabra en Brasil (deteccidon de ADN del parasito) y Egipto,
aunque a bajas proporciones (inferiores al 4%)°°°’, antes de lo cual habia sido referida la asociacién del
consumo de leche no pasteurizada de cabra a riesgo de infeccién reciente por T.gondii en poblacién
humana adulta, incluyendo mujeres gestantes, en Estados Unidos (OR: 5,09)°%.

Vale la pena resaltar que el riesgo lo representa ademas del consumo de la leche, el de sus derivados,
puesto que muy recientemente ha sido referida la deteccion del parasito a partir de queso fresco
artesanal, obtenido a partir de leche de vaca, durante un brote de toxoplasmosis ocurrido en el
ano 2016 en Goias, centro occidente de Brasil, donde el 79% de los casos estuvieron expuestos a
dicho consumo®. Puesto que se trata del primer posible brote asociado a este factor de riesgo, como
especifican los autores, aunque no se logré establecer plenamente relacién de causalidad, si refieren
contacto de la mayoria de los casos de toxoplasmosis aguda identificados (11/14 personas) con la
fuente deriesgo (consumo de queso artesanal) resaltando dos factores relevantes, laleche cruda como
insumo y la posible contaminacién con ooquistes del parasito durante el proceso de manufactura.

A diferencia de continentes como Europa, Asia y Africa, un metaanalisis reciente revelé que en paises
de Norte y Latinoamérica si existe correlacion entre el consumo de leche cruda de cabra y riesgo de
toxoplasmosis en humanos??, con el agravante de la demostrada capacidad de supervivencia de los
taquizoitos de T.gondii en leche cruda®, incluso en presencia de jugo gastrico®’, por lo que resulta
necesario establecer la relacion de ésta variable con la respuesta humoral asociada a infeccién aguda,
confirmada idealmente mediante prueba de avidez IgG.

Conclusiones

Los hallazgos de la presente investigacion revelan tanto una alta posibilidad de contacto con T.gondii
en la poblacién gestante evaluada, ratificando la asociacién de la convivencia con gatos (incluso
con uno solo) con este evento, como también un panorama de exposicion a diversos factores de
riesgo relacionados a toxoplasmosis, centrados en el consumo de fuentes alimenticias contaminadas,
especialmente agua directamente del grifo (definida como potable pero aun asi, considerada no
apta para el consumo humano directo) y carne mal cocida, los cuales, aunque no se correlacionaron
estadisticamente a respuesta IgG especifica en la muestra poblacional evaluada, si reflejaron una
mayor seropositividad en poblacién expuesta (respecto a no expuesta; Tabla 3), permitiéndonos por
una parte, reiterar la importancia atribuida a los alimentos como via de transmisién de Toxoplasma
gondii®’y por ende del riesgo de enfermedad asociada, con consecuencias como discapacidad, pérdida
de la calidad de vida o muerte*®%*%4, y por otra, vislumbrar la necesidad de futuras investigaciones
que contemplen un numero mas amplio de participantes, en torno a evaluar la asociacion de estos
factores de riesgo tanto frente a la respuesta asociada a memoria inmunoldgica, como frente a casos
de infeccion reciente ya confirmados serolégicamente (considerando que el nimero limitado de
gestantes evaluadas en el presente pudo afectar la significancia estadistica frente a factores relevantes
por su comportamiento entre los grupos expuesto y no expuesto, lo cual representa una limitante del
presente estudio).

Por lo tanto, se requiere de un fortalecimiento de las estrategias de abordaje integral de la mujer
embarazada durante el control prenatal, incluyendo el reconocimiento y prevencién de factores de
riesgo en suma al seguimiento y diagnéstico temprano de toxoplasmosis gestacional, toda vez que
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la deteccién de IgG en la madre (en relacién a memoria inmunoldgica) constituye un factor protector
para el feto al protegerle de infeccién congénita y sus consecuencias neuroldgicas®, confiriendo a
la vigilancia serolégica de rutina un rol importante en el reconocimiento del estado de exposicion a
este evento infeccioso en las madres®, la cual se recomienda sea lo mas periddica posible teniendo
en cuenta que el esquema trimestral propuesto y vigente en diversos paises es considerado generar
periodos ciegos en el seguimiento de la gestante y por ende en el riesgo de transmisién al feto,
especialmente hacia el final de la gestacion®®.

Dicho fortalecimiento debe tomar en cuenta la importancia de la educacion de las mujeres gestantes
acerca de estrategias de prevencion, asi como realizarse seguimiento a su implementaciéon por
parte del equipo de salud, toda vez que algunos antecedentes de consulta en Latinoamérica sobre
conocimientodelainfeccion (fuente, vias de transmisidn, prevenciény sintomas) en mujeres gestantes
y poblacién femenina en edad fértil, han arrojado resultados notablemente no satisfactorios®, lo que
resulta preocupante y sugiere, en tal sentido, la adopcién de modelos de paises europeos como
Francia, Austria e Italia, donde el bioanalisis realizado inicialmente durante el primer trimestre, se
continla necesariamente tras cada mes de gestacion, a través de un abordaje integral que incluye
capacitacion o consejeria de la mujer gestante en torno a la prevencion del riesgo de contaminacion,
entre las estrategias que buscan controlar el evento®®.

Tomando todo, como fortaleza la presente investigacién visibiliza la alta exposicion afactores de riesgo
de infecciéon con T.gondii en mujeres gestantes de primer trimestre, conjuntamente con reactividad
IgM en una quinta parte de una muestra poblacional pequena, situacién considerada grave ya que
que podria constituir un reflejo del panorama actual de este evento infeccioso en nuestra region
fronteriza, invitando tanto a la investigacion futura y permanente como a la necesidad de considerar
estrategias de intervencién en la poblaciéon gestante a través de capacitacién continua frente a la
infeccion y el riesgo de enfermedad fetal por su transmisién, desde un contexto preventivo.

El presente estudio estuvo sujeto a las consideraciones expuestas en la resolucion N° 8430 de 1993 del
Ministerio de Salud de Colombia, teniendo en cuenta lo contemplando en el Titulo Il, Capitulo 1 “de
los aspectos éticos de la investigacion en seres humanos', Articulo 11 donde se establece un riesgo
minimo para los participantes basado en extraccién venosa a bajos volumenes®®, procedimiento
realizado en unica ocasiéon e implementado en las condiciones de bioseguridad requeridas y por
medio de personal experto.
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