Evaluacion del tratamiento de la toxoplasmosis
gestacional en una cohorte colombiana

RESUMEN

Objetivo. Determinar la utilidad del tratamiento de la
toxoplasmosis in utero, en términos del desenlace cli-
nico de los ninos durante el primer afio de vida. Dise-
fio. Estudio de cohorte prospectivo con seguimiento y
evaluacion clinica y de laboratorio en nifos hasta el
primer afio de edad. Lugar. Consulta de toxoplasmosis,
tercer nivel de referencia en el centro de salud de la
Universidad del Quindio. Poblacién. Se estudiaron 38
nifios que fueron reclutados en los programas de
tamizaje prenatal, programas de tamizaje neonatal y
niflos que acudieron para diagndstico neonatal. Me-
diciones. Medicion de anticuerpos anti- Toxoplasma
IgG mediante ELISA, IgM e IgA por ISAGA y Western
blot. Oftalmoscopia directa por oftalmoélogos y resulta-
dos de ecografia transfontanelar. Resultados. Se en-
contraron 26 nifios infectados de los 38 estudiados. La
transmision entre madres tratadas ocurrié en 9 de 18
casos (50%), mientras que en madres no tratadas fue
de 17 de 20 (85%) pero esto estuvo ligado al tiempo
de gestacion en que se estimé que habia ocurrido la
infeccién (OR ajustada de 0,3, 1C95% 0,01-5,5, p =
0,07). Se encontr6 una reduccién en sintomas en el
recién nacido que no alcanzé a ser estadisticamente
significativa (OR para sintomas en nifios tratados:
0,25, IC95% 0,03 - 2; p de Fisher = 0,13). Conclu-
siones. En este grupo de nifios colombianos con
toxoplasmosis congénita se encuentran los mismos
resultados reportados en series con nimero mayor
de casos en Francia. Se espera que el aporte de esta
serie al proyecto SYROCOT permita definir si existe
un efecto significativo que, aun en caso de que lo
haya, no seria muy grande. Esto justifica la busque-
da de medicamentos para esta infeccion que sean

" Facultad de Ciencias de la Salud, Universidad del Quindio,
Armenia, Colombia.

m ASOCIACION COLOMBIANA DE INFECTOLOGIA

JORGE ENRIQUE GOMEZ'

mas eficaces. Palabras clave: epidemiologia,
toxoplasmosis congénita, toxoplasmosis.
Infectio 2005; 9(1):

ABSTRACT

Objectives. To determine the efficacy of the in utero
treatment for toxoplasmosis on clinical symptoms of
children at first year of life. Design. Prospective
cohort analysis of clinical and laboratory data in
newborn children until the first year of life. Setting.
Toxoplasmosis clinic, third level of reference at the
health centre at the Universidad de Quindio.
Patients. 38 children detected during prenatal
screening programs or newborn screening program
and children referred for symptoms. Measu-
rements. Anti- Toxoplasma 1gG ELISA, IgM and IgA
assays by ISAGA and Western blot. Fundoscopic
examination by ophthalmologists and transfontanellar
ecography. Results. 26 infected children were found
amongst 38 studied. Trans-mission in treated mothers
occurred in 9 of 18 cases (50%), whereas in non-
treated mothers it was found in 17 out of 20 (85%);
however, this was linked to the gestational age when
infection was acquired (adjusted OR = 0.3, 95%CI
0.01-5.5, p = 0.07). There were less frequency of
symptoms in utero treated newborns but this was
not significant statistically (OR for symptoms in utero
treated children = 0.25, 95% CI 0.03 - 2; p(Fisher)
= 0.13). Conclusions. This Colombian cohort
confirms previous reports in French series that show
a lack of a significant effect of prenatal treatment;
however, this number of children will be used in
SYROCOT to determine an effect, if any, which would
be small. This justifies the search for new treatments.
Key words. Epidemiology, congenital toxoplasmosis.
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INTRODUCCION

La toxoplasmosis es una infecciéon producida por el
protozoo apicomplexa Toxoplasma gondii el cual esta
distribuido por todo el mundo. En Colombia, la tasa de
prevalencia en la poblaciéon general segln el Estudio
Nacional de Salud de 1980 fue de 47,1% (1).

La importancia de la toxoplasmosis reside, prin-
cipalmente, en la forma congénita y la reactivacion en
el inmunosuprimido. Sdlo la toxoplasmosis que se ad-
quiere por primera vez en el embarazo puede producir
toxoplasmosis congénita, a excepcion de la reactivacion
en madres con inmunosupresion (por ejemplo, con
sida). El riesgo de transmisién depende de la fecha en
que se infectd la madre y es mayor si ésta ocurre al
final de la gestacion (2). Las secuelas son de aparicion
tardia con picos de presentacion a los 4-6 afios de
edad y en la pubertad. La coriorretinitis lleva a cegue-
ra funcional del ojo afectado en el 60% de los casos.

Las manifestaciones clinicas en los recién naci-
dos van desde la tipica tétrada de Sabin (coriorretinitis,
hidrocefalia, calcificaciones y retardo psicomotor) a un
cuadro visceral (hepatoesplenomegalia, ictericia) o si-
milar a la sepsis, totalmente inespecifico. Estos nifios
sintomaticos al nacimiento son, en realidad, la minoria
de los afectados. En el 75% son asintomaticos al na-
cer y en estudios a largo plazo se ha demostrado que,
sin terapia adecuada, el 75% desarrolla coriorretinitis
y el 50% sufrira dafio neuroldgico afios o décadas
después (3).

Se ha demostrado que el desarrollo neuroldgico
y las secuelas oculares son mucho menores en los ni-
fios tratados por un afio que en aquéllos sin trata-
miento o tratados por sélo un mes. Mas aun, los nifos
con compromiso neurolégico y ocular importante al
nacimiento muestran una mejoria notoria con el trata-
miento adecuado. En un estudio multicéntrico realiza-
do en Estados Unidos, 27 de 36 nifios tratados (72%)
tuvieron un desarrollo neurolégico normal a pesar de
presentar hidrocefalia y calcificaciones cerebrales mul-
tiples al nacer. En un seguimiento neurorradiolégico
de 56 nifios tratados, 30 de ellos (75%) evidenciaron
una reduccidon o desaparicion de las calcificaciones
cerebrales al ano de edad. En contraste, en los nifios
en quienes el tratamiento fue menos intenso o inte-
rrumpido, las calcificaciones fueron estables o aumen-
taron de tamafio (4-6).

En Colombia, la toxoplasmosis congénita es un
problema de salud publica importante. Segun los es-
tudios realizados en diferentes regiones, cada afio

aparecen de 2 a 10 por cada 1.000 recién nacidos con
toxoplasmosis congénita (7). Actualmente, el Ministe-
rio de la Proteccion Social no ha emitido reglamenta-
cion para el control prenatal o neonatal de la enferme-
dad. Se ha demostrado que entre el 0,7% y el 2% del
total de mujeres gestantes adquieren una toxoplas-
mosis con riesgo de transmision fetal (8).

El tamizaje universal durante el embarazo se ofre-
ce en varios paises europeos con el fin de tratar las
mujeres infectadas con antibidticos y, asi, reducir el
riesgo de transmision fetal. Si se encuentra que la in-
feccion fetal ya existe, se busca, entonces, reducir el
dafio en el nifio. Sin embargo, existe incertidumbre de
los beneficios del tratamiento prenatal pues no hay
ensayos clinicos controlados aleatorizados que sean
conclusivos sobre su eficacia (9).

Un metaanalisis encontrd que, de 2.591 articulos
sobre el tratamiento de la toxoplasmosis en el emba-
razo, solamente nueve estudios cumplian los criterios
de rigor metodoldgico suficientes para ofrecer datos
validos sobre el efecto de la espiramicina. De estos
estudios, cinco encontraron un efecto benéfico y cua-
tro que no lo habia; ninguno de estos estudios tenia
controles aleatorizados (10). Esto llevd a la formula-
cién de un estudio colaborativo internacional Cochrane,
el Systematic Review on Cogenital Toxoplasmosis
(SYROCOT) (The Cochrane Library, Issue 1, 2003.
Oxford: Update Software) sobre el efecto del trata-
miento en la transmision y las manifestaciones clinicas
de la toxoplasmosis congénita y que busca evitar los
problemas de incertidumbre en la fecha de adquisi-
cién de la infeccion, que es el factor reconocido mas
importante que influye sobre la probabilidad de trans-
mision.

El presente trabajo responde, entonces, al lla-
mado de la comunidad cientifica internacional que tra-
baja en toxoplasmosis para aportar datos de tantos
paises como sea posible, con el fin brindar conclusio-
nes sobre el efecto del tratamiento en el embarazo
para disminuir la transmision y la sintomatologia en la
toxoplasmosis congénita. Esto tendra un efecto sobre
la toma de decisiones para los programas de control y
la conducta médica en el caso individual. Para ello, se
realizd un analisis de los datos obtenidos durante la
consulta de toxoplasmosis en el Centro de Salud de la
Universidad del Quindio en los Ultimos 3 afios.

En Colombia solo existe un andlisis previo publi-
cado de los casos de toxoplasmosis congénita, el cual
corresponde a 27 casos estudiados por el Grupo de
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Investigacion en Toxoplasmosis de la Universidad del
Quindio (11). De estos casos, 26 eran sintomaticos y
muchos con lesiones neuroldgicas serias. No hubo re-
porte sobre el tratamiento previo en el embarazo y su
efecto sobre la sintomatologia. Desde la publicacién
de este trabajo en el 2000, se ha introducido la estra-
tegia de una consulta especializada en toxoplasmosis,
en la cual se realiza el apoyo en la interpretacion de
las pruebas diagndsticas y el seguimiento clinico y te-
rapéutico que requiere este grupo de pacientes.

El diagndstico y el tratamiento de la toxoplasmosis
gestacional y congénita ha evolucionado y se han in-
troducido nuevas herramientas tales como la prueba
de avidez, el Western blot comercial y la prueba de
PCR o reaccion en cadena de la polimerasa que detec-
ta el ADN del parasito. Estas pruebas se han venido
aplicando en los pacientes que asisten a la consulta.
Mas auln, han surgido conocimientos nuevos como la
variedad intraespecie de Toxoplasma y la descripcién
de grupos clonales, lo cual puede influir en la presen-
tacion clinica. Asi, por ejemplo, se ha sugerido que las
diferencias en eficacia del tratamiento pueden expli-
carse por variaciones geograficas en la distribucion de
los grupos de cepas. Esto justifica la realizacion de
estudios en diferentes sitios utilizando los mismos cri-
terios diagnosticos y de evaluacion.

Finalmente, es necesario mencionar que el im-
pacto de la toxoplasmosis congénita en Colombia aln
esta por descubrirse y que lo que se va a presentar
fue posible gracias a los programas que se vienen de-
sarrollando en el Departamento del Quindio. El pro-
grama de la Secretaria de Salud de Armenia y algunos
proyectos con el Instituto Seccional de Salud en este
departamento, se han convertido en experiencias pi-
loto que deberian replicarse en otros sitios, en Colom-
bia y en otros paises de América Latina.

En nuestro continente, sélo en Brasil se han rea-
lizado estudios de magnitud importante y basicamen-
te reportan hallazgos similares: frecuencias de 1 en
3.000 recién nacidos (12), toxoplasmosis ocular ad-
quirida en el adulto (13), formas clinicas graves poco
descritas en Europa y Estados Unidos (14) y predomi-
nio de cepas virulentas del tipo I (15).

Recientemente, un trabajo realizado en Sincelejo
(Sucre) permite presumir que en otros sitios de Co-
lombia la situacion no sélo es similar, sino que pudiera
tener mayor magnitud. En 100 gestantes selecciona-
das al azar en dos centros de salud de Sincelejo se
encontraron dos seroconversiones, un fendmeno difi-
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cil de poner en evidencia, pues generalmente a las
madres que resultan con pruebas negativas no se les
vuelve a realizar pruebas y no hay seguimiento de los
recién nacidos. En este estudio se encontré mortali-
dad neonatal en uno de los casos con seroconversion
(15). Es necesario realizar nuevos estudios con el fin
de determinar que no se tratd de un brote epidémico
inusual.

El objetivo de este trabajo fue determinar la uti-
lidad del tratamiento de la toxoplasmosis in utero, en
términos del desenlace clinico durante el primer afio
de vida de los nifios que asisten a la consulta de
toxoplasmosis del centro de salud de la Universidad
del Quindio.

METODOLOGIA

Diseiio del estudio. Se realizd una recoleccién pros-
pectiva de los datos clinicos y de laboratorio mediante
el seguimiento de las pacientes con criterios diagnds-
ticos de toxoplasmosis gestacional y de sus hijos o de
nifios referidos para confirmacion diagndstica y trata-
miento de toxoplasmosis congénita.

Sitio y periodo del estudio. Lo constituyd la con-
sulta de toxoplasmosis del centro de salud de la Uni-
versidad del Quindio en Armenia (Quindio), regién
centro occidente de Colombia. Los datos se obtuvie-
ron entre octubre de 2000 y julio de 2004.

Pruebas de laboratorio. El criterio de inclusion para
las madres con toxoplasmosis durante el embarazo fue
la presencia simultanea de IgG, IgM e IgA anti-
Toxoplasma medidas por las técnicas de ELISA (DSL
Laboratories, USA) para IgG e ISAGA-Plus para IgM e
IgA (Biomerieux, Francia). Las pruebas se practicaron
en diferentes momentos de la gestacion y esto se tuvo
en cuenta luego, en el analisis. Los puntos de corte de
cada prueba fueron: para IgG >10 UI, para IgM > 9
puntos, y para IgA > 5 puntos.

En los nifios se realizaron las siguientes pruebas
a los diez dias después del nacimiento y periddica-
mente hasta el primer afio de vida:

e ELISA IgG anti Toxoplasma (punto de corte >
10 UI),

e ISAGA IgM (punto de corte > 3 puntos),

e ISAGA IgA (punto de corte > 3 puntos),

e PCR casero para el gen Bl en sangre, y
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e Western blot (DPC Diagnostics) para 1gG, M y
A, incluso analisis por densitometria.

Los valores de sensibilidad y especificidad de cada
prueba en gestantes y recién nacidos han sido repor-
tados previamente (17-19).

Métodos de recoleccion de la informacion y va-
riables analizadas. Los datos se recolectaron con una
encuesta que contenia las variables del estudio y se
digitaron en una hoja electrdnica de Excel para su ana-
lisis. Se recolectaron datos epidemioldgicos (edad, pro-
cedencia), clinicos (sintomas, signos, resultados de la
oftalmoscopia por el oftalmdlogo, semanas de gesta-
cién) y de laboratorio (ecografia transfontanelar, prue-
bas de anticuerpos y de deteccién de ADN parasitario).

Esquema de tratamiento. El esquema de tratamien-
to utilizado fue: espiramicina, 9 millones de unidades
por dia, para los casos en el embarazo, recomendada
desde el momento del diagndstico hasta el final de la
gestacion, sin interrupcion. En muchos casos esto se
cumplid; en otros, se dio tratamiento por algunas se-
manas 0 meses o no hubo tratamiento porque las EPS
o la entidad territorial de salud responsable no cubrie-
ron los costos del medicamento o porque no hubo con-
trol prenatal y el diagnéstico fue postnatal.

Para efectos del analisis, se considerd que hubo
tratamiento si la paciente completé un minimo de 90
tabletas (un mes de tratamiento). Sélo en dos casos
de embarazadas en las que se detectd hidrocefalia en
la ecografia obstétrica se inicié pirimetamina-
sulfadoxina, 3 tabletas cada 8 dias, alternadas con la
espiramicina.

Criterios diagndsticos, seguimiento y tratamien-
to de los recién nacidos. En los nifos se aplicaron
los criterios diagndsticos de infeccién congénita que
contempla el SYROCOT:

e presencia de IgM o IgA anti- Toxoplasma,
e persistencia de IgG después de los 12 meses y
e prueba de PCR positiva.

Para considerar un nifio como no infectado, solo
se incluian a los que se les hubiera hecho seguimiento
seroldgico de IgG anti- Toxoplasma y se hubiera cons-
tatado su desaparicion en ausencia del tratamiento
especifico.

El esquema de tratamiento, una vez confirmado
el diagndstico en el nifio, se basé en la combinacién
fija de pirimetamina-sulfadoxina (Unica combinacién
pirimetamina-sulfa disponible en Colombia), calculan-
do la dosis en funcién de la pirimetamina con una do-
sis de carga de 2 mg/kg seguida de una dosis semanal
de 1 g/kg. Se continlio el seguimiento con cuadro
hematico mensual, por lo menos, una evaluacion
oftalmoldgica por oftalmdlogo (fondo de 0jo) y eva-
luacion neuroldgica utilizando la ecografia trans-
fontanelar.

La cohorte colombiana SYROCQOT de nifios con
toxoplasmosis congénita estuvo conformada por 17
nifios con toxoplasmosis congénita descubiertos en los
programas de tamizaje prenatal y neonatal que asis-
tieron a la consulta de toxoplasmosis. Estos progra-
mas de tamizaje han sido descritos previamente (20-
24). En estos nifos se analiza el efecto del tratamiento
prenatal sobre la frecuencia de sintomas durante el
primer afio de vida. De otra parte, se analiza el con-
junto de los datos de los casos descubiertos en los
programas de tamizaje con otros 9 nifos de madres
con criterios de toxoplasmosis en el embarazo descu-
biertos en estos programas que no estaban infectados
y 12 parejas de madres y niflos que se detectaron
fuera de estos programas y se hace un analisis del
efecto del tratamiento en el embarazo sobre la trans-
mision.

El grupo de madres tanto de los programas de
tamizaje como las de los nifos referidos por sintomas
no cumplen los criterios para analisis primario en
SYROCOT pues ninguna de ellas fue diagnosticada por
seroconversion y, por esta razon, no se pudo estable-
cer la fecha de infeccion materna. Sin embargo, se
utilizé un procedimiento que permite un andlisis se-
cundario de estos datos. Para ello, se tomd la fecha de
la primera prueba de IgG anti-Toxoplasma realizada
durante la gestacion y se le restaron cuatro semanas
(tiempo necesario para la aparicion de la IgG), que
permite establecer una fecha y las semanas de gesta-
cién para el maximo riesgo de infeccion.

Analisis estadistico. Los resultados se expresan
como porcentajes para las variables cualitativas y como
promedios mas o menos la desviacion estandar para
las variables cuantitativas. Las pruebas t de Student,
Mann Whitney o Kruskall Wallis o de Fisher, segln fue-
ra lo indicado, se utilizaron para probar la significancia
estadistica. Se calculd la razon de probabilidades o me-
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dida OR y su grado de incertidumbre por medio de los
intervalos de confianza de 95% (IC95%) para estimar
el grado del efecto del tratamiento en el embarazo
sobre el porcentaje de transmision de la infeccidén con-
génita o sobre los sintomas oculares o neuroldgicos.
Se utilizé el programa estadistico Epilnfo 2000 (CDC,
USA) para calcular estas medidas.

RESULTADOS

Caracteristicas generales. De octubre de 2000 a
agosto de 2004 se examinaron 38 nifios remitidos para
diagnostico y tratamiento de toxoplasmosis congéni-
ta; de ellos, se logré confirmar la infeccion en 26 vy,
entre éstos, 3 (11%) fallecieron como consecuencia
de la infeccién. La muerte sucedié en un nifio a los 4
dias de nacido (sindrome de dificultad respiratoria,
prematuro); en otro a los 6 dias (edema de miem-
bros inferiores, hepatoesplenomegalia, ascitis), y en
el otro a los 6 meses (hidranencefalia). El promedio
del tiempo de seguimiento en los nifios infectados
fue de 11,9 £ 9 meses. En 12 se logr6 descartar la
infeccion por seguimiento seroldgico. La edad pro-
medio cuando se presento la desaparicion de los IgG
fue a los 7,8 + 2,8 meses. Se hizo diagndstico fetal
por amniocentesis en 12 nifos y, de ellos, 2 (16%)
fueron positivos por PCR para el gen B1. En 4 casos
con pruebas negativas de PCR en el liquido amnidtico,
el seguimiento posnatal permitié determinar que ha-

bia infeccion congénita, es decir, que la prueba pre-
natal tuvo una sensibilidad del 33%.

Analisis de la transmision. La transmision entre ma-
dres tratadas se presentd en 9 de 18 casos (50%),
mientras que en madres no tratadas fue de 17 de 20
(85%). Sin embargo, el tiempo estimado de infeccién
que, obviamente esta relacionado con la fecha de diag-
nostico, influyd significativamente en que las madres
fueran tratadas o no. El promedio de semanas de ges-
tacion en el que ocurrio la infeccion en las que fueron
tratadas fue de 14 + 10 y en las que no lo fueron, de
27 £ 8 (p = 0,0006).(Tablal).

Como es conocido, la transmision congénita de
Toxoplasma es menor si la infeccién ocurre temprano
en el embarazo, aun en ausencia de tratamiento, y por
ello no se pudo descartar un efecto como factor de
confusion del trimestre de infeccion sobre el efecto
del tratamiento sobre la transmision. Con el fin de de-
terminar si los sintomas maternos podian haber sido
un factor de prediccion de transmision en el nifio, se
evalud si habia mayor porcentaje de transmision entre
la madres que presentaron sintomas como adenopatias,
fiebre o0 angina durante el embarazo, pues esto podria
relacionarse con cepas mas virulentas que produjeran
sintomas en la madre y que, por lo tanto, tuvieran
mayor capacidad de pasaje transplacentario.

Hubo 11 (28%) madres con sintomas entre las
38 estudiadas; de ellas, 10 transmitieron la infeccion

EFECTO DEL TRATAMIENTO PRENATAL EN NINOS DE MADRES CON TOXOPLASMOSIS GESTACIONAL,
SEGUN TRIMESTRE ESTIMADO EN QUE LA MADRE ADQUIRIO INFECCION

I trimestre
Infectados con tratamiento prenatal:
Infectados sin tratamiento prenatal:

Il trimestre
Infectados con tratamiento prenatal:
Infectados sin tratamiento prenatal:

Il trimestre
Infectados con tratamiento prenatal:
Infectados sin tratamiento prenatal:

OR cruda: 0,17 (IC95% 0,03 - 0,82; p =0,04)

3/10 (30%)
1/1 (100%)

5/6 (83%)
5/6 (83%)

1/2 (50%)
11/13 (84%)

OR ajustada para trimestre de infeccion: 0,3, (ICS5% 0,01-5,5; p =0,07)
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(10 de 26 madres que pasaron la infeccion, es decir, el
38%) mientras que sélo una (8,3%) con sintomas no
transmitio la infeccion. La diferencia no alcanzd a ser
significativa, probablemente por el tamafio de la mues-
tra, lo cual genera intervalos de confianza demasiado
amplios (OR = 6,8, 1C95%: 0,7 - 164, p = 0,059).

Analisis del efecto sobre los sintomas. Del total
de nifos infectados congénitamente que tuvieron tra-
tamiento prenatal, el 33% presentd sintomas oculares
0 neuroldgicos, y en los nifios sin tratamiento esto
ocurrié en el 55%; sin embargo, la diferencia no fue
significativa estadisticamente (tabla 2). Aunque en al-
gunos se han realizado seguimientos mas prolonga-
dos, los datos de sintomas oculares y neuroldgicos que
se presentan corresponden al seguimiento realizado
hasta el primer afo de vida.

Analisis de una cohorte de nifios infectados de-
tectados en los programas de tamizaje. Un ana-
lisis separado de nifios detectados en los programas
de tamizaje evita los efectos de sesgo de los casos
referidos que tienden a ser los mas graves en térmi-
nos de sintomatologia y reflejan lo que ocurre en la
poblacién. De los 27 nifios con infeccion congénita, 17
cumplieron criterios de ingreso a la cohorte colombia-
na SYROCOT pues se detectaron durante los progra-
mas de tamizaje prenatal o neonatal.

Del total de nifios, 7 eran sintomaticos (41%).
Hubo dos muertes (11,7%); en 4 (30%) de los 13 con
examen oftalmoldgico hubo compromiso ocular y en
4 (36%) de 11 con estudio de imagenes cerebrales
hubo compromiso neuroldgico. La PCR de la sangre
del nifio fue positiva en 5 de los 6 examinados (83%),

lalgMen 12 de 17 (70%), y laIgAen 10 de 17 (58,8%).
La IgM vy la IgA estuvieron presentes simultaneamen-
te en 8 (47%) de 17. En dos casos, la IgA estuvo
presente en ausencia de IgM. Luego de agrupar los
casos de acuerdo con el antecedente de tratamiento
prenatal, 7 de los 17 nifios tuvieron tratamiento in utero;
de ellos, 2 presentaron algin sintoma (28,5%), mien-
tras que de los nifios sin tratamiento, 5 de 10 tuvieron
algln sintoma (50%). Esta diferencia no alcanzé a ser
estadisticamente significativa (p de Fisher = 0,68).

DISCUSION

Los resultados del andlisis en la presente serie de ca-
sos no lograron aportar evidencia estadisticamente sig-
nificativa de los efectos benéficos del tratamiento du-
rante el embarazo sobre la transmision o los sintomas
en los nifios y concuerdan con los de otras series de
casos (25-27). Esto, a pesar de que existieron a pri-
mera vista diferencias importantes de los porcentajes;
por ejemplo, el mayor porcentaje de transmisién se
encontrd entre las madres que no tuvieron tratamien-
to prenatal (85%) frente a las que lo tuvieron (50%),
y los niflos sin tratamiento prenatal tuvieron mas sin-
tomas (50%) que aquéllos cuyas madres tuvieron tra-
tamiento (28%).

De alli, la importancia del SYROCOT pues permi-
tird agrupar todas la series homogéneas y obtener un
poder estadistico mayor. El porcentaje de transmision
en la cohorte del presente estudio fue muy similar a la
reportada para la cohorte de Lyon en 31 madres no
tratadas que fue del 80%; en la presente serie colom-
biana con 20 gestantes no tratadas fue de 85%. En el
analisis no ajustado por trimestre de gestacion, la di-
ferencia de transmision entre tratadas y no tratadas

PORCENTAJE DE NINOS SINTOMATICOS ENTRE LOS NINOS INFECTADOS CONGENITAMENTE
DE ACUERDO CON SI HUBO O NO TRATAMIENTO PRENATAL

Tratamiento Coriorretinitis
prenatal
Si 2/9 (33%)
No 8/17 (47%)

Hepatoesplenomegalia

2/9 (33%)
5/17 (29%)

Compromiso Total ninos

neuroldgico sintomaticos

2/9 (33%)
6/17 (35%)

2/9 (33%)
8/17 (52%)*

* OR para sintomas en nifios tratados: 0,25 (IC95% 0,03 - 2; p de Fisher=0,13)
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alcanzé a ser significativa, pero no lo fue luego de
controlar el factor de confusion de semanas en la que
se adquirio la infeccion. Esto se pudo explicar pues se
encontrd que las pacientes con fechas mas tempranas
de adquisicion de la infeccién durante el embarazo
fueron quienes mas se trataron, lo que se pudo deber
a que si la paciente era diagnosticada mas precoz-
mente habia mayores probabilidades de conseguir el
tratamiento; en cambio, en las que se diagnosticaban
mas tarde, a veces, transcurria demasiado tiempo para
la obtencién del medicamento y las pacientes llega-
ban al parto sin tratamiento.

El porcentaje de lesiones en los nifios infectados
y detectados en los programas de tamizaje a la edad
de un afio es mayor a los reportados por la serie de
Lyon (27) que encontrd 12% con lesiones oculares;
en la presente serie fue del 30%. También llama la
atencion que no se reporta mortalidad en otras series.
Posiblemente se debe al aborto terapéutico que se
recomienda en Francia en los casos mas graves. Los
resultados de las pruebas diagndsticas son similares a
los de otras series y muestran la importancia de la PCR
en sangre de los nifios y la necesidad de incluir la
medicion simultanea de IgM vy la IgA para el diagnds-
tico neonatal.

La falta de evidencia estadistica en las series de
casos analizados rigurosamente hasta el presente no
significa que no exista un beneficio del tratamiento
prenatal, pero si que no es muy grande, lo cual indica
claramente la necesidad de contar con antibiéticos mas
potentes. Esto debe ser una prioridad para la investi-
gacion basica en Toxoplasma. Se debe llamar la aten-
cién que si bien las series de casos tratados prena-
talmente no muestran un efecto benéfico importante,
siempre se ha encontrado que el tratamiento es eficaz
en los casos tratados precozmente después del naci-
miento (4-6); una posible explicacion que deberia es-
tudiarse son las diferencias entre la fisiologia inmu-
noldgica fetal y la del recién nacido.

Por ultimo, es importante recalcar que, si bien
no se ha logrado encontrar evidencia significativa de
un efecto benéfico del tratamiento prenatal, tampoco
se ha demostrado lo contrario y existen estudios que
muestran que, aunque haya infeccion, las lesiones son
menos graves en los nifios de madres que recibieron
tratamiento prenatal con espiramicina (28). Por esta
razén, en el momento en que se escribe este articulo,
existen criterios ético-legales para dar tratamiento pre-
natal y realizar programas de diagnéstico prenatal para

E ASOCIACION COLOMBIANA DE INFECTOLOGIA

la toxoplasmosis hasta tanto se den a la luz los resul-
tados de un estudio conclusivo que defina si éste es
benéfico o no.
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