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pecificos de esta infeccion por lo tanto la sospecha clinica re-

quiere siempre la confirmacién por el laboratorio. El laboratorio
juega, entonces, un papel crucial para determinar la etiologia en esta
infeccidn parasitaria. La estrategia diagndstica puede basarse en
técnicas serolégicas que midan anticuerpos especificos o técnicas
cualitativas y semicuantitativas que establezcan perfiles inmunologi-
cos comparados. Estos perfiles inmunolégicos comparados permiten
distinguir entre anticuerpos maternos y fetales o una neoproduccién.
Cuando se sospecha un déficit inmunitario o una produccion débil de
anticuerpos, como en los casos de inmunosupresion o infeccién fetal
se puede emprender la deteccién directa del parasito tanto en raton
como en cultivo celular o evidenciar su presencia por la amplificacion
de un segmento del ADN del parasito.

D urante una infeccion por Toxoplasma no existen sintomas es-

El diagnéstico se puede basar en pruebas seroldégicas que eviden-
cian la presencia de inmunoglobulinas especificas IgG, IgM, IgA o
IgE. Es importante conocer la cinética de aparicion de los anticuer-
pos y el tiempo de duracién de cada isotipo de inmunoglobulinas
para realizar la interpretacion de las pruebas seroldgicas y datar el
inicio de la infeccion. Las infecciones clinicamente importantes per-
tenecen (salvo en el caso de los inmunosuprimidos) a infecciones re-
cientes. La cinética va a depender de la técnica de deteccién de anti-
cuerpos que se utilice y los métodos de fabricacién del antigeno. El
patron que se menciona a continuacion se refiere a lo que se halla
por Inmunofluorescencia Indirecta (IFl) o las técnicas inmunoenzima-
ticas (ELISA) o en la Aglutinaciéon de Alta Sensibilidad (ADHS) en el
caso de la IgG y a las técnicas de inmunocaptura (IC) en los otros
casos. La IgG aparece 1 a 3 semanas después de adquirida la infec-
cion y alcanza su maximo nivel 3 a 6 meses después para luego
descender y quedar a bajos niveles por el resto de la vida. La eleva
cion de IgG especificas para Toxoplasma en muestras tomadas con
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un intervalo de cuatro semanas puede ser utilizada como criterio
diagndstico pero tiene el inconveniente de que retarda el diagnéstico.
La deteccion de IgM fue propuesta como marcador de infeccion ac-
tiva. Inicialmente fue detectada a través de la Inmunofluorescencia
Indirecta (IFI-IgM o test de Remington) pero esta prueba no tiene una
buena sensibilidad ya que la deteccién puede ser bloqueada por la
presencia de IgG en altos niveles o factor reumatoideo, sélo entre
10-25 % de las toxoplasmosis agudas son positivas por esta técnica.
Mas adelante se propuso la estrategia de inmunocaptura la cual de-
tecta la IgM a partir de la primera o segunda semana de infeccion y
mejord notablemente la sensibilidad. Sin embargo la IgM permanece
detectable entre 6 a 18 meses e incluso, dependiendo de variaciones
individuales, hasta uno a dos anos después de la primoinfeccién. En
Colombia por datos de modelos matematicos de prevalencia por
edad su duracién promedio es dos afos. Adicionalmente pueden
existir « IgM naturales » (inmunoglobulinas circulantes del isotipo IgM
que reconocen al Toxoplasma aun sin haber ocurrido una infeccion).
Buscando otros marcadores seroldgicos que posibiliten el diagnos-
tico de una infeccion aguda desde la primera muestra se propuso la
determinacion de IgA e IgE las cuales tienen una duracién mas corta
en circulacién y permiten ser utilizadas en el diagndstico de infeccion
reciente. Los anticuerpos IgA aparecen 2 semanas después de la
IgM vy persisten de 6 a 8 meses luego de la primoinfeccién, la tasa
mas alta se alcanza al mes. Los IgE son mas precoces y alcanzan un
nivel maximo 15 dias a tres semanas.

Figura 1. Evolucion de los titulos de anticuerpos
antitoxoplasma para IgG, IgM, IgA, Ige en 52 casos de
seroconversion (Laboratoire de Parasitologie CHU Reims-France)
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La mayor utilidad del test especifico para IgM es para determinar si
una mujer embarazada no se ha infectado recientemente. Una
prueba negativa para IgM en una mujer embarazada descarta vir-
tualmente una infeccion reciente. Buscando otros marcadores sero-
I6gicos de infeccidn reciente se estudiaron los isotipos IgA. Las prue-
bas para los anticuerpos IgA anti-Toxoplasma han demostrado ser
de una gran utilidad para el diagndstico precoz en recién nacidos con
la forma congénita de la infeccion. De otro lado la presencia de IgA
contra T. gondii también se ha reportado en pacientes adultos con
infeccién adquirida reciente. En algunos estudios previos por otros
autores fue detectada durante la fase aguda de la toxoplasmosis
hasta en el 80-95 % de los casos y fue detectada de manera menos
frecuente en los sueros de pacientes con infeccion crénica que los
IgM. Los métodos mas utilizados para la determinacién de IgA anti-
Toxoplasma son las técnicas ELISA e ISAgA. En la técnica ELISA se
utiliza como anticuerpo segundario un anticuerpo monoclonal anti-
P30 conjugado a la peroxidasa. La proteina P30 es expresada por
los taquizoitos (forma de replicacion rapida) y provoca una respuesta
inmune en estados tempranos de infeccién por T. gondii. La técnica
ISAgA es la otra técnica utilizada para deteccion de IgA anti-Toxo-
plasma y esta se basa en el método de inmunocaptura empleando
una suspension de taquizoitos enteros de T. gondii en formol como
antigeno.

La utilizacién del PCR en el diagndstico de la toxoplasmosis aporta
un progreso indiscutible en aquellos casos donde los examenes cli-
nicos y serolégicos son inoperantes, asi como una mayor rapidez
para realizar el diagndstico, dando resultados disponibles en 24 ho-
ras. En un estudio en Paris, en 2 632 mujeres con infeccion adquirida
en el embarazo, se encontré una sensibilidad de 97,4 % para el diag-
nostico de infeccion fetal con la realizacion del PCR en muestras de
liquido amniético lo cual la coloca en un rango muy superior frente a
otros métodos convencionales (inoculacion de liquido amniético y
sangre fetal en raton, cultivo celular de liquido amnidtico e identifica-
cion de IgM especifica en sangre fetal) cuya sensibilidad no llego
sino hasta un 89,5 %. En algunos estudios se tuvieron resultados li-
mitados con la deteccion de PCR positivo en muestras de placenta y
sangre de corddn umbilical en nifos no infectados debido a la con-
taminacién de esos especimenes con sangre materna. Esto logré ser
superado a través de la utilizacion de un sistema selectivo de tampén
de lisis que permitia la deteccidn de las muestras contaminadas con
sangre materna, esto explica la sensibilidad de 97,4 % vy el valor pre-
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dictivo negativo para ese grupo de pacientes de 99,7 %. Asi el proto-
colo propuesto por este grupo permite una mejoria significativa del
meétodo y una disminucion de los riesgos debidos a la cordocentesis,
pues estos resultados se logran con la sola muestra de amniocente-
sis. Sin embargo se debe complementar con el cultivo en ratén pues
el unico caso no detectado en la serie francesa por el PCR si lo fue
por la inoculacién en raton. También puede ocurrir lo contrario que
una muestra de liquido amnidtico si sea positiva por PCR pero no por
la inoculacion en ratéon, en conclusion son pruebas complementarias
y ambas deben realizarse. Estudios recientes han aclarado el valor
diagnostico del PCR y de la inoculacion en ratdn en el liquido amnié-
tico (Tabla 1).

Tabla 1. Evaluacion de las técnicas de PCR e inoculacion en raton para el
diagndstico de la toxoplasmosis congénita en liquido amniético

Roberth Multicéntrico

Gangneux europeo
1999 1999

N =110 N=112
Sensibilidad 76 % 81%

PCR (16/21) (13/16)
Especificidad 100% 96%

(73/73) (47/49)
Sensibilidad 52% 58%
CULTIVO 917 14/24
RATON Especificidad 100% 98%

(73/73) (65/66)

En el programa de control prenatal de la toxoplasmosis en Armenia
se han seleccionado las siguientes pruebas para las gestantes del
régimen vinculado que asistan a control de embarazo en las diferen-
tes IPS y se encuentren en el 1° trimestre de gestacion:

ELISA IgG
ELISA IgM de captura
ELISA IgA de captura



La interpretacion
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de los resultados se hace segun los criterios

mostrados en la tabla 2.

Tabla 2.

Interpretacion de los resultados por ELISA 1gG

Toxo (Ilg G) Resultados
(Ul/ml)

Interpretacion Control de nueva
Prueba IgG

<50 Negativo

50 - 200 Positivo

200-300 Positivo

> 300 Positivo

Anticuerpos para T. Gondii
No detectables Cada Trimestre

Estados tempranos de la enfermedad
o indicativos de exposicion pasada 3 semanas
(20 dias)

Indicativo de una reciente exposicién 3 semanas
(20 dias)

Indicativo de Toxoplasmosis Determinacion de
Toxo-IgM

Confirmacion con
Toxo- Ig A

El flujograma
continuacion:

de captacién de las muestras se muestra a

Captacion de pacientes en las |.P.S.

Elaboracién de encuestas a las pacientes
remitidos al Laboratorio

Envio de Pacientes y encuestas diligenciadas
al Laboratorio Clinico Solidaridad, Armenia

Entrega de reportes a las pacientes
para revision por su Médico

Envio de las encuestas a la Secretaria de Salud
de Armenia
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Se ha previsto un flujograma diagnostico para el recien nacido:

‘ Recién Nacido ‘
\

Toma de muestra de

8° dia
19G, IgM e IgA
| IgG‘ -) 1 IgG; *) |
‘ No infeccién ‘ ‘ Segquimiento serolégico ‘

‘ No decrecen ni desaparecen ‘

. ¢ |
IgM (-) b——— IgM (+) \
|

|
‘ Seguimiento seroldgico ‘ ‘ Tratamiento ‘
|
|

lgA‘ (+) p— IgA (-) \

Tratamiento ‘

\
‘ Seguimiento serolégico ‘

En un corte de datos de los datos recolectados entre el 6 de marzo
y el 23 de junio del 2000 se encuentra lo siguiente:

- Total de pacientes remitidos = 147

- Reactivas 1gG = 61%

- 22 muestra = 50 todas pacientes reactivas

- Incremento de titulos en 1 caso; la prueba inicial: 65,5 Ul/ml y a las
3 semanas: 197,1 Ul/ml. En este caso tanto la IgM como la IgA fue-
ron positivas
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