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RESUMEN

Objetivos Identificar los factores de riesgo para toxoplasmosis aguda en
mujeres embarazadas del municipio de Armenia.

Métodos Estudio de casos y controles en 14 casos y 34 controles (prome-
dio de edad 23 £ 5,5 y 23 £ 5,1 respectivamente; p=0,93). Participaron mu-
jeres embarazadas con criterios diagnésticos para infeccién aguda o muje-
res con hijos infectados por Toxoplasma gondii y mujeres embarazadas ne-
gativas para IgG especifico para Toxoplasma.

Resultados Los factores de riesgo mas fuertemente asociados fueron carne
poco cocida (OR: 13,2, IC95 % 1,3-132, p=0,01), tomar bebidas hechas con
agua sin hervir (OR: 4,5, IC95 % 1,1-17 p=0,01) y el contacto con gatos me-
nores de 6 meses (OR Indefinido, p = 0,01). Tomar agua embotellada fue un
factor protector (OR: 0,24, IC95 % 0,06-0,95, p=0,02).

Conclusidn El 42 % de las infecciones por Toxoplasma gondii en Armenia
estuvieron asociadas al contacto con gatos y el consumo de carne poco co-
cida. Se sugiere también recomendar el consumo de agua de bolsa como
una medida protectiva para toxoplasmosis en el embarazo.

Palabras Clave: Toxoplasma, toxoplasmosis, factores de riesgo, epidemio-
logia, embarazadas, Colombia (fuente: DeCS, BIREME)

ABSTRACT

Risk factors for Toxoplasma gondii infection in pregnant women in
Armenia, Colombia

Objectives To determine the risk factors associated with acute toxoplas-
mosis during pregnancy in Armenia.
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Methods Case—control study; 14 cases and 34 controls (mean ages 23+5.5
and 2315.1 respectively, p = 0.93). Cases were pregnant women with sero-
logical criteria for acute toxoplasmosis and controls were seronegative preg-
nant women for Toxoplasma 1gG.

Results The risk factors more strongly predictive of acute toxoplasmosis in
pregnant women were: eating undercooked meat (OR: 13.2; 95% CI: 1.3-
132; p=0.01), drinking beverages prepared with un-boiled water (OR: 4.5;
95% ClI: 1.1-17; p=0.01), and contact with cats aged less than 6 months
(OR: undefined, p = 0.01). Drinking of bottled water was a protective factor
(OR: 0.24; 95% CI: 0.06-0.95; p=0.02).

Conclusions 42% of Toxoplasma gondii infections in pregnant women Ar-
menia were associated to contact with young cats and to consumption of
undercooked meat. Drinking of bottled water to prevent toxoplasma infection
during pregnancy is also recommended.

Key Words: Toxoplasma, toxoplasmosis, risk factors, epidemiology, preg-
nancy, Colombia (source: MeSH, NLM)

en el mundo y cuando es adquirida por primera vez en el embarazo

puede causar serios dafios en el feto. Las consecuencias en el nifio
pueden ser tan diversas como hidrocefalia, microcefalia, calcificaciones ce-
rebrales, coriorretinitis, o terminar en un aborto, dependiendo de la fecha en
que la madre se infecté. La infeccién puede ser adquirida de varias formas,
principalmente por via oral a través del consumo de ooquistes excretados por
el gato o quistes tisulares en camne mal cocida. Entre los medios para la in-
gestion de estos se han identificado los vegetales mal lavados y el contacto
directo con tierra; aunque en un alto porcentaje de casos no se identifica la
infecciéon. También han sido estudiados factores como el contacto con gatos,
con perros, con cerdos, con consumo de leche o huevos, con pobre higiene,
con consumo de vegetales crudos, con bajo nivel socioeconémico, habitar en
area rural o realizar ocupaciones que impliquen contacto con suelo (1-15).
Cada uno de estos factores en algunos estudios se ha encontrado relacion,
mientras en otros dicha asociacion no se ha encontrado (1-15).

l a toxoplasmosis en una enfermedad parasitaria altamente prevalente

En Colombia, en los ultimos 12 afios se han realizado numerosos estudios
seroepidemiol6gicos de la toxoplasmosis adquirida durante el embarazo. Se-
gun el estudio nacional de salud de 1980 la tasa de positividad es de 47,1 %,
con titulos altos predominantemente en la zona Atlintica. En este mismo
estudio el 1,8 % de las mujeres embarazadas present titulos altos de anti-
cuerpos, lo cual es probablemente indicativo de infeccion reciente (16). Par-
ticularmente en el Departamento del Quindio, se han reportado tasas entre
0,7 y 1,6 % de gestantes con marcadores serolégicos de infeccion aguda
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(17). En el municipio de Armenia, la prevalencia de la toxoplasmosis es del
60 %, constituyéndose esta parasitosis en una prioridad en salud publica en
la localidad (17). De acuerdo con estas cifras, en el Quindio se calculaban 30
a 120 nuevos casos en embarazadas en 1997 (18), siendo evidentes los altos
costos que representa esta entidad para nuestra sociedad.

A pesar de ser un problema de salud publica en Colombia, solamente la
ciudad de Armenia en Colombia realiza un programa de tamizaje para la
toxoplasmosis congénita durante el embarazo. Desde el 2000 a la fecha, cada
afio aproximadamente 600 madres son analizadas y 2 a 5 casos de toxoplas-
mosis congénita son detectados.

En el Quindio un estudio realizado en 937 gestantes demostré que pre-
guntas simples como: jtiene gatos en la casa ahora? o jacaricia o duerme
con su gato?, no identificaban las madres con riesgo, mientras que la pre-
gunta ;jconsume carne cruda?, identificé una poblacién con 2,5 veces mds
riesgo para la infeccién reciente y la pregunta jtiene ganglios o fiebre? Iden-
tificd una poblacion con 4,5 veces mas riesgo. Sin embargo esa encuesta de
factores de riesgo solo identific al 33 % de las gestantes con infeccion re-
ciente quedando sin identificar la mayor parte de las embarazadas (18).

Estudios recientes han asociado la infeccién aguda con consumo de agua
no tratada o del acueducto (19, 20). En Julio de 1997, en la investigacién de
un brote de toxoplasmosis en Columbia Britanica (Canada) se observo al
realizar un mapeo de los casos que existia una asociacion significativa entre
la infeccion aguda y la residencia en el area de un sistema de distribucion de
agua (19). En un estudio en Brasil en Enero de 2003 (20) se encontro que
beber agua no filtrada incrementaba el riesgo de seropositividad en personas
de grupo socioecondémico bajo (Odds Ratio [OR]: 3.0, intervalo de confianza
{IC]} 95 %: 1.3 2 6.9) y medio (OR: 1.7, IC 95 %: 1.2 a 2.3). Este estudio se
realizo sobre una poblacion seleccionada aleatoriamente de escuelas, un ba-
tallon y la comunidad de Campos dos Goytacazes (Estado de Rié de Janeiro)
en donde el 79 % de la poblacion es de los grupos socioecondmicos medio y
bajo, y se observd que el 26,9 % de los encuestados consumia agua no fil-
trada en su hogar y el 36,8 % consumia por lo menos un poco de agua sin
filtrar. En América Latina esta importante asociacion solo se ha estudiado en
esta comunidad de Brasil, por lo que es necesario adelantar investigaciones
que confirmen estas observaciones (20). El grupo de Parasitologia de Reims
(Francia) propone la deteccion en agua del parasito utilizando PCR e inocu-
lacion en ratdén para determinar la presencia de infeccion. Comparando la
técnica molecular y la inoculacién, la PCR fue mas sensible siempre (21,
22).
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Lo anterior indica la potencial importancia de la transmision de ooquistes
a través del agua, factor que representaria un objetivo para intervenir en la
prevencion de la enfermedad y como un factor a tener en cuenta al evaluar el
riesgo de infeccion de una gestante, ademas de dilucidar un poco mas los
mecanismos de adquisicion de la infeccién.

Los objetivos del presente trabajo fueron identificar los factores asocia-
dos a la infeccion por Toxoplasma gondii en embarazadas en el municipio
de Armenia, valorando especialmente el papel del agua como vector del pa-
rasito utilizando un disefio de estudio de casos y controles.

MATERIALES Y METODOS

Poblacion estudiada

La ciudad de Armenia tiene 316 301 habitantes, 97 % son urbanas y la po-
blacion obstétrica es de 6 636 mujeres. El porcentaje de madres que son po-
sitivas anualmente por IgM anti-Toxoplasma esté entre 1,3 % y 2,3 % (18).

Disefio del estudio

Utilizamos un disefio de casos y controles en mujeres que estuvieron emba-
razadas, que residian en el municipio de Armenia y que fueron atendidas en
el programa de toxoplasmosis del Centro de Investigaciones Biomédicas de
la Universidad del Quindio de Armenia, entre Septiembre del 2004 y Fe-
brero del 2005.

Calculo de la muestra

Para el calculo de la muestra la proporcién caso-control fue de 1:2. Se toma-
ron 14 casos y se calcularon (Epi-Info 2004) 28 controles para obtener un
confiabilidad del 95 % y un poder del 80 %, partiendo de una prevalencia de
exposicion al potencial factor de riesgo del 60 % y un OR estimado de 9,61.

Definicidn de casos

Los casos fueron mujeres con IgG mas IgM y/o IgA anti-Toxoplasma positi-
vas durante el embarazo o con recién nacido con toxoplasmosis congénita
confirmada por pruebas serologicas o prueba de reaccién en cadena de la
polimerasa (PCR) especifica para el gen B1 de Toxoplasma en liquido am-
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nidtico o sangre, realizada como fue descrito previamente (23). Todos los
casos tenian residencia en el municipio de Armenia, Quindio.

Definicién de controles

Los controles fueron mujeres de edades, fecha de embarazo y lugar de resi-
dencia similares, que hubieran tenido IgG anti-Toxoplasma negativa durante
¢l embarazo y en el momento de realizar el estudio.

Recoleccion de la informacion

Para la recoleccién de la informacion se utilizé una encuesta, diligenciada
durante visitas domiciliarias, llamadas telefonicas realizadas por los investi-
gadores y durante la consulta especial de toxoplasmosis realizada en la Uni-
versidad. Esta encuesta se enfocé en la exposicion a factores de riesgo para
infeccion durante el embarazo ya reconocidos como el consumo de carne
medio cocida, comer en restaurantes, tener gatos en la casa y contacto con
gatos menores de 6 meses de edad; y el tipo de agua que consumia durante el
embarazo. Se incluyeron preguntas como procedencia del agua de la casa; si
tomaban agua filtrada o de ozono; si tomaban agua de botella bolsa o bote-
116n; si durante el embarazo tomaron alguna vez agua sin hervir; si alguna
vez tomaron bebidas hechas con agua sin hervir; si bebieron agua directa-
mente de rios o quebradas y si tomaron agua directamente de la llave.

Pruebas seroldgicas

Las muestras de suero fueron analizadas por el Centro de Investigaciones
Biomedicas de la Universidad del Quindio para toxoplasmosis usando un
estuche de inmunoensayo (ELISA DSL-05-10-TXG para IgG y DSL-05-10-
TXM para IgM) para anticuerpos especificos anti-Toxoplasma (Diagnostic
Systems Laboratories, Inc., Webster, TX, USA). En el programa de control
todas las madres positivas para IgG se les realizaban analisis para IgM. Las
positivas para IgM se confirmaban en algunas con la prueba de IgM e IgA
por western blot utilizando el estuche comercial ID Blot Toxoplasma de
DPC Laboratorios (EUA).

Analisis estadistico

Se utilizaron las variables obtenidas en la encuesta, se relacionaron en una
base de datos (Excel 8.0). Luego los datos fueron analizados de manera indi-
vidual y en relacion con la infeccion, se calcul6 la razén de disparidad u
“Odss Ratio” (OR), los intervalos de confianza de 95 % y la probabilidad.
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Para los célculos se utilizé el programa de anélisis estadistico Epi-Info (ver-
sion 2004, Centers for Disease Control and Prevention, Atlanta, Georgia,
EUA)).

Aspectos Eticos

Este estudio fue revisado y aprobado por el comité de bioética de la Univer-
sidad del Quindio. A todos los participantes se les informé y se obtuvo el
consentimiento informado. Se siguieron las normas éticas estipuladas en la
resolucion 008430 de 1993 del Ministerio de Salud Publica de Colombia.

RESULTADOS

Inicialmente se seleccionaron 58 mujeres que participaban en el programa de
tamizaje prenatal para toxoplasmosis en el embarazo en la ciudad de Arme-
nia, de las cuales 5 no fueron localizadas y otras 5 no cumplieron los crite-
rios de inclusion. Al final, un total de 48 mujeres embarazadas fueron inclui-
das en el estudio. Los casos fueron 14 mujeres con criterios de infeccion du-
rante el embarazo, de ellas 5 bebes resultaron infectados y 3 de ellos pre-
sentaron sintomas de toxoplasmosis congénita, 1 bebe tenia PCR para el gen
B1 de Toxoplasma gondii positivo en sangre y 1 madre fue diagnosticada a
través de PCR de liquido amniGtico positivo para el mismo gen de 7. gondii.
De las mujeres que aun no habian dado a luz, 6 presentaban bandas para IgA
anti- Toxoplasma por prueba de western blot y a 3 no se les realizd esta
prueba. Asi mismo 34 mujeres control participaron del estudio quienes al
momento de realizar la encuesta estaban embarazadas y su IgG anti-Toxo-
plasma era negativa. Todas las mujeres vivian en Armenia en el momento
del estudio y durante el embarazo, pertenecian a estratos socioecondmicos
entre 0y 3 y el agua de su casa provenia del acueducto.

Los resultados del anélisis estadistico de los diferentes factores de riesgo
se encuentra relacionado en la Tabla 1. El riesgo de infecciéon por Toxo-
plasma aument6 en mujeres que reportaron comer carne cruda (el tipo de
carne no fue discriminada) o a medio cocer (OR: 13,2, IC95 % 1,31 —
132,01, p=0.01), beber bebidas hechas con agua sin hervir (OR: 4,5, IC95 %
1,18 — 17,79, p=0,01) y tener contacto con gatos menores de 6 meses (OR:
indefinido, IC95 % indefinidos, p=0,01). En contraste, beber agua de bolsa,
botella o botellén fue un factor protector (OR: 0,24, 1C95% 0,06 — 0,95,
p=0,02). El beber agua filtrada o de ozono fue hallado solo en 4 gestantes de
los controles; sin embargo las diferencias no fueron estadisticamente signifi-
cativas. En 57,1 % de los casos y 41,2 % de los controles (OR:1,9, IC95 %
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0,54 — 6,71, p=0,16) se encontrd que bebian directamente de la llave. Comer
en restaurantes se encontrd en el 85,7 % de los casos y en el 73,5 % de los
controles (OR: 2,16, IC95 % 0,4- 11,58, p =0,19). Ninguno de los casos o
controles bebieron agua directamente de rios o quebradas.

DISCUSION

Alrededor del mundo se han realizado diferentes estudios de casos y contro-
les que apuntan al consumo de carne cruda como un factor de riesgo muy
importante para la infeccion por Toxoplasma en mujeres embarazadas (3, 7,
12, 15). En el estudio multicéntrico Europeo (3), se reporté que consumir
carne a medio cocer explica entre el 30 y el 63 % de las infecciones en dife-
rentes partes del continente europeo. El consumo de carne cruda aumenta el
riesgo de infeccion en Francia 5,5 veces (7) y en Noruega 3,4 veces (15).

Tabla 1. Factores de riesgo para la infeccién por T. gondii
Armenia, Colombia (Marzo de 2005)

Factores de Casos Controles OR Intervalos de
riesgo # % # % Confianza

Consumo

agua filtrada 0 0 4 118 0,00 Indefinido 0.1

Consumo
agua botella
Consumo
agua sin 10 714 17 50 25 0,65-9,55 0,09
hervir

Consumo 0.01
bebidasagua 10 714 12 353 45 1,18-1,79 '
sin hervir

Consumo

aguade la 8 571 14 412 1,90 0,54 -6,71 0,16
llave
Ingestion
came cruda
0 a medio
cocer

4 286 21 618 0,24 0,06 -0,95 0,02

4 286 1 29 13,2 1,31 -132,01 0,01

Visitas a

restaurantes 12 857 25 735 2,16 0,40 - 11,58 0.19

Contacto con

gatos en 3 214 1 29 9,00 0,84 — 95,68 0,03
casa

Contacto

gatos <6 3 214 0 0 Indefinido Indefinido 0,01
meses
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En nuestro estudio encontramos que el riesgo para infeccion por Toxoplasma
al consumir carne cruda o a medio cocer se aumenta 13,2 veces mas (IC95 %
1,31 - 132,01). Esta variable presentd intervalos de confianza muy amplios,
lo que se puede explicar por el tamafio de la muestra, pero mostroé el valor de
p mas significativo.

A diferencia de otros estudios realizados previamente en Armenia y el
Quindio, que no encontraron relacién con contacto con gatos (17,18), en el
presente estudio se encontrd que el tener contacto con gatos menores de 6
meses es un factor de riesgo. Esto se puede explicar porque al calcular el OR
en los estudios previos se tomaba el resto de la poblacion en el estudio in-
cluyendo los casos crénicos y no se comparo solamente con los porcentajes
de prevalencia en seronegativas (18). El contacto con gatos jévenes aumenta
el riesgo de infeccién de mayor manera que el contacto con gatos mayores,
lo que se puede explicar ya que los Gitimos obtienen inmunidad y la disemi-
nacidn de ooquistes infectantes por ellos es menor (24).

Aunque este estudio no mostré que beber agua directamente de la llave
estuviera asociado estadisticamente a un riesgo mayor, se encontrd que to-
mar bebidas con agua sin hervir aumenta el riesgo de infeccion 4,5 veces
(IC95 % 1,18 — 17,79, p=0,01) y que beber agua de botella, bolsa o botellon,
es un factor protector. Esto confirma lo recientemente encontrado en Brasil,
que indica la potencial importancia de la transmision de ooquistes de T. gon-
dii en agua de distribucion para consumo por acueducto y en Francia donde
un estudio mostrd que 1 de 6 muestras de agua piblica contenian DNA de
Toxoplasma (21). El porqué no se encontrd asociacion significativa en el
presente estudio se puede explicar por el tamafio de la muestra y porque po-
siblemente la transmision por agua de acueducto sea un evento ciclico. Esto
destaca el papel potencial del agua como vector de la infeccion en casos no
relacionados con otras fuentes conocidas como contacto con gatos y el con-
sumo de carne cruda, habitos encontrados en un bajo porcentaje de la pobla-
cion: 8,3 y 10,4 % respectivamente, contra 14,9 ~ 34 % y 25,6 — 38,9 % de
otros estudios (3,20), y que se asociaron al 42,8 % de los casos afectados.
Esto significa que se puede explicar en por lo menos el 42 % de los casos un
origen de la infeccion (contacto con gatos o consumo de carne poco cocida)
en embarazadas de Armenia, quedando un 58 % factor de riesgo asociado
con al encuesta utilizada. La recomendacion de beber agua de botella, bolsa
o botellén durante el embarazo podria ser medida profilactica una muy im-
portante. El impacto de esta medida reduciendo el niimero de casos de toxo-
plasmosis en el embarazo deberia ser evaluado; mas aun teniendo en cuenta
que se observd como habito frecuente en la regi6n el consumo de agua sin
hervir en un 56% de la poblacion estudiada.
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En conclusion, este estudio encontro que por lo menos el 42 % de los ca-
sos de toxoplasmosis gestacional en Armenia estuvieron asociados a factores
de riesgo conocidos tales como el contacto con gatos y el consumo de carne
poco cocida, factores hacia los cuales se deben continuar la recomendacién a
la poblacién de gestantes para evitarlos. Este estudio también sugiere que re-
comendar el consumo de agua de bolsa o de botellon puede ser una medida
protectiva para toxoplasmosis en el embarazo en la ciudad de Armenia. Fi-
nalmente se hacen necesarios estudios prospectivos que midan el impacto de
medidas tales como ofrecer agua de bolsa o botelldn, eventualmente subsi-
diadas para la poblacion econdmicamente desfavorecida, y evaluar su costo
beneficio como actividad de salud publica dirigida a la poblacién embara-
zada e
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