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3. DECLARACION DE CONFLICTO DE INTERESES:
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4. JUSTIFICACION

La toxoplasmosis congénita es una enfermedad prevenible, ya que la deteccién
temprana de la infeccion en la embarazada y el tratamiento oportuno tanto en la
embarazada como en el recién nacido tiene un impacto en la disminucion de las
secuelas visuales o neuroldgicas. El diagnostico en la embarazada se evidencia
por la seroconversion durante el embarazo o ante la presencia de serologia
positiva por IgM. Toda embarazada a la cual se le diagndstica infeccion reciente
por Toxoplasma gondii, debe recibir tratamiento oportuno. La mayoria de los
recién nacidos son asintomaticos, sin embargo, hasta un 80% desarrollan
secuelas en el primer afo de vida. El diagndstico neonatal ofrece retos, por lo cual
estos recién nacidos deben recibir un seguimiento seroldgico estrecho con un
tratamiento oportuno para confirmar la infeccion.

5. ALCANCE

La poblacion de este protocolo incluye todo los recién nacidos hijos de madre con
toxoplasmosis durante el embarazo y aquellos recién nacidos con cuadro clinico y
de laboratorio sugestivo de infeccion congénita por Toxoplasma gondii.

Los usuarios potenciales del protocolo de atencidn son todos aquellos
profesionales de la salud que intervienen en la atencion de los recién nacidos con
sospecha o diagndstico confirmado de toxoplasmosis congénita.

6. PROPOSITO

Elaborar e implementar un protocolo de atencion que nos permita atender de una
manera uniforme e integral a todos los recién nacidos con sospecha o diagnodstico
confirmado de toxoplasmosis congénita que se atienden en el Hospital del Nifio
doctor José Renan Esquivel.
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7. OBJETIVO GENERAL
Establecer un protocolo de diagnostico y tratamiento para los recién nacidos con
diagnostico de toxoplasmosis congénita.

8. OBJETIVOS ESPECIFICOS
a. Capacitar al personal médico en el adecuado diagndstico y manejo de la
enfermedad.
b. Elevar la calidad de la atencion médica de los recién nacidos.
c. Ofrecer informacion actualizada para optimizar la orientacion clinica-
terapéutica de la enfermedad

9. ANTECEDENTES LOCALES DEL COMPORTAMIENTO DE LA
ENFERMEDAD

Contamos con datos locales de seroprevalencia de infeccion por Toxoplasma
gondii en embarazadas de 50%, La tasa de seroconversion de 0.4% y asumiendo
una tasa de transmision perinatal de 30-40%, la incidencia estimada de
toxoplasmosis congénita seria de 1.4/1000 nacidos vivos (1.2-1.6/1000).
Extrapolando esta cifra a la poblaciéon del pais (aproximadamente 70000
nacimientos por afo), debemos esperar entre 84 y 112 recién nacidos anuales con
toxoplasmosis congeénita.

Para el afio 2017-2018 se atendieron en la consulta externa de Infectologia un
total de 21 recién nacidos con diagnostico de toxoplasmosis congénita.

10. NOMBRE DE LA ENFERMEDAD:
Toxoplasmosis Congénita. CIE-10 B58

11. EPIDEMIOLOGIA

La incidencia de toxoplasmosis congénita varia en diferentes paises. A nivel
mundial se describe incidencia de Toxoplasmosis congénita 1:1000 a 1:10000
nacidos vivos. En América Latina 1-3 /1000 nacidos vivos. La seroprevalencia en
embarazadas descritas en paises América Latina van de 25-50 %.
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12. DEFINICION

La toxoplasmosis congénita es laes la infeccion fetal por trasmision trasplacentaria
del parasito Toxoplasma gondii en el transcurso del embarazo

13. CRITERIOS DIAGNOSTICOS
Clinicos

Los signos y sintomas de la toxoplasmosis congénita son muy variados y
mantiene clinica semejante con otras infecciones congénitas.
Las lesiones coriorretinianas y encefalicas son las mas tipicas y también las mas

graves.

Tabla 1. Hallazgos clinicos

Enfermedad neurolégica Enfermedad generalizada
Coriorretinitis (94%) | Esplenomegalia (90%)
Alteraciones en LCR (55%) | Ictericia, anemia (77%)
Microcalcificaciones encefalicas (50%) | Fiebre (77%)
Convulsiones (50%) | Hepatomegalia (77%)
Hidrocefalia (29%) | Linfadenopatias (68%)
Microcefalia (13%) | Coriorretinitis (66%)
Cataratas (5%) | Neumonitis (41%)
Exantema (25%)
Eosinofilia (18%)
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14. ESTUDIOS ANALITICOS, IMAGEN Y MICROBIOLOGIA AL RECIEN

NACIDO.

1. Hemograma y bioquimica completa con funcién hepatica.

2. Fondo de ojo (es muy aconsejable que sea realizadopor
unoftalmologohabituadoaniids).

3. Estudio de imagen: ecografia cerebral transfontanelar o RM cerebral. Los
hallazgos de neuroimagen mas caracteristicos son las calcificaciones y
lahidrocefalia.

4. Estudio citoquimico del LCR.

5. Estudios serologico.

Obligado: IgM e IgG en la primera semana de vida. Si esta disponible,
realizar también IgA.

6. Estudio moleculares:

Recomendado: PCR en sangre, LCR y orina.

15. DIAGNOSTICO DIFERENCIAL:
Otras infecciones intrauterinas como:

Rubéola congénita
Citomegalovirus congénito
Sifilis

Zika congénito

Herpes congénito

Varicela congénita

Anomalias retinianas congénitas

16. EVALUACION Y CLASIFICACION DEL RECIEN NACIDOS
Todo recién nacido con diagnostico de Toxoplasmosis congénita debe recibir
tratamiento.

a. Recién nacido con Toxoplasmosis congénita

¢ Recién nacido sintomatico con Ig M y/o IgA positiva.

e Recién nacido sintomatico con IgM e IgA negativas, con historia de
toxoplasmosis gestacional o con historia de toxoplasmosis gestacional
confusa pero con resultado de PCR positiva en sangre, orina o placenta.

e Recién nacido asintomatico con historia de toxoplasmosis gestacional y:

o IgM/ IgA positiva en sangre al nacimiento

o PCR en sangre, orina o LCR positiva al nacimiento
o PCR positiva en placenta

o Antecedente de PCR positiva en liquido amnidtico

CODIGO: PR-19-16 Pédgina 5 de 15
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b. Recién nacido con Toxoplasmosis congénita dudosa:

Antecedente de infeccidn gestacional confirmada, asintomatico al
nacimiento, IgM, IgA y PCR negativas. Valorar momento de la
infeccion materna.
Infeccion gestacional en el primer trimestre y recién nacido
asintomatico.
Infeccidn gestacional en el segundo trimestre :
= Seguimiento de la IgG sin tratamiento. Si se negativiza dar de
alta.
» Si persiste positiva luego de 6 meses o0 no hay un descenso
significativo, dar tratamiento y repetir IgG mensual.
» Si no desciende en 2-4 meses, repetir fondo de ojo,
considerar resonancia magnética cerebral.

Infeccion gestacional en el tercer trimestre

» Frecuentemente asintomaticos

» Realizar seguimiento serolégico de IgG

= Dar tratamiento completo
Recién nacidos con sintomas caracteristicos pero con IgM, IgA y
PCR negativa, deben descartarse otras infeccionese iniciar
tratamiento con seguimiento de IgG.
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17. TRATAMIENTO DE RECIEN NACIDO CON TOXOPLASMOSIS

CONGENITA
CARACTERISTICAS TRATAMIENTO DURACION
Infeccidn congénita | Pirimetamina 1mg/kg | 12 meses
sintomatica /cada 12 horas por 48 horas
y luego 1mg/Kg /dia hasta 6
meses luego cambiar
intervalos de dosis a lunes,
miércoles y viernes (L,M,V)
desde los 6 a los 12 meses.
Sulfadiazina 100mg/kg/dia
BID los 12 meses
Acido Folinico
5-10mg dia VO (L, M,V)
Infeccion congénita | Se anade al tratamiento | Corticoidehasta
sintomatica+ afectacion | anterior prednisona normalizacion de
de LCR y/o | 1mg/kg/dia BID valores de LCR o
coriorretinitis reduccion de

inflamacioén de la retina

Infeccion congénita
asintomatica

Igual esquema de
Pirimetamina +Sulfadiazina
+ acido Folinico

Puede considerarse a
partir del 2-6 meses la
dosis de pirimetamina a
dias alternos (L, M, V)
hasta los 12 meses.

Infeccion dudosa

Igual esquema de
Pirjmetamina + Sulfadiazina
+ Acido folinico

Se mantiene hasta
descartar la infecciéon

Tratamiento alternativo

Clindamicina: poca evidencia en uso para Toxoplasmosis congénita. Se describe
dosis de 25-30 mg/kg/ dia cada 6 horas. Su uso esta descrito en casos de alergia
a sulfadiazina. Esquema recomendado clindamicina + pirimetamina.




WOSPITAL DEL Niig geo;?:rﬁle-n?oEclj-eNl\l/lggc?rgCTOR JOSE RENAN ESQUIVEL CODIGO: PR-19-16 Pagina 8 de 15
Titulo Protocolo de Toxoplasmosis Congénita Edicién: Abril 2020
Elaborado: Dra. Ximena Norero Servicio de Infectologia Revision N°: 0
Aprobado: : Dr. Francisco Lagrutta Jefe de Departamento de Revisado: Dr. Xavier Saez-Llorens, Jefe de
Docencia Servicio de Infectologia

- DIAGNOSTICO LUEGO DEL PERIODO NEONATAL:

El alto porcentaje de asintomaticos al nacimiento y la dificultad en el diagnéstico
pueden favorecer el retraso del diagndstico.

La principal secuela de los recién nacidos no tratados es la coriorretinitis (70%).
Por tal el diagndstico de Toxoplasmosis congénita debe considerarse en nifios con
sintomas oculares como (ceguera, estrabismo, nistagmos, cataratas) y/o
sintomas neurologicos (convulsiones, retraso psicomotor, microcefalia). En estos
casos debe solicitarse evaluacion por oftalmologia y estudios de neuroimagen en
busca de (calcificacionesintracraneales, hidrocefalia) y solicitar serologia para
Toxoplasma gondii.Un resultado de IgG negativa excluye la infeccion.

En el caso de IgG positiva debemos distinguir entre lactantes menores de 1 afio y
lactantes mayores de 1 afo.

Criterios diagndsticos
1. Lactantes menores de 1 aino:

¢ Anticuerpos IgM, IgA o Ig E especificos positivos

e PCR con detecciéon de T. Gondii de tejido o fluido corporal

¢ Elevacion significativa de IgG en los primeros 12 meses

e Persistencia de IgG después de los 12 meses

No hay evidencia sobre la eficacia del tratamiento iniciado fuera del periodo
neonatal, se recomienda que en nifos sintomaticos diagnosticados
retrospectivamente en el 1 afio de vida se inicie el tratamiento y dosis
recomendada para el periodo neonatal prolongandose por 1afio en los menores
de 4 meses y en los mayores de 4 meses pueden utilizarse pautas de tratamiento
mas cortas (3-4 meses) si no hay coriorretinitis, ni alteracion en las pruebas de
neuroimagen.

2. Ninos mayores de 1 ano

- El tratamiento es controversial, no hay evidencia en el paciente
asintomatico.

- Se recomienda seguimiento oftalmoldgico y neuroldgico a largo plazo.

- En el grupo de nifios sintomaticos se recomienda tratamientos mas cortos
(3-4 meses) para disminuir las secuelas a largo plazo.
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18. SEGUIMIENTO

Seguimiento serolégico del RN de anticuerpos IgG, IgM e IgA.
o Si la IgG se negativiza, suspender el tratamiento y confirmar la
negatividad en 2 controles separados de 4-6 semanas.
o SilalgG se convierte a positiva, reiniciar tratamiento por 12 meses.
o SilalgG permanece negativa se considera falso diagnostico.

En niflos asintomaticos sin confirmacion microbiolégica los seguimientos
serologicos se deben realizar cada 2-3meses. Por lo general los nifios no
infectados se negativiza a los 6-9 meses ( 1gG)

El tratamiento puede disminuir o negativizar transitoriamente la sintesis de
anticuerpos, por lo que a los pacientes tratados se recomienda repetir la
serologia al mes y 3 meses luego de suspender el tratamiento antes de
considerarlos no infectados.

El seguimiento clinico deber ser multidisciplinario, con evaluaciones de
perimetro cefalico, desarrollo psicomotor, fijacion de la mirada y aparicion de
estrabismo o nistagmos.

Seguimiento oftalmoldgico, auditivo, neuroldgico.

Nifios con tratamiento debe ajustarse las dosis de los medicamentos y vigilar
toxicidad hematoldgica, cutanea y renal principalmente.

Hemograma cada 10 dias el primer mes para evaluar cifra de neutrofilos,
luego cada 2-3 semanas hasta que la dosis de pirimetamina se administre en
dias alternos (6 meses) y luego cada mes hasta finalizar el tratamiento.

Pruebas de funcién hepatica y renal, sedimento en orina una vez al mes
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*En caso de toxicidad farmacolégica:

1.

abbwdN

Neutropenia:

Conteo de NE entre 1000-1500: no aumentar dosis de pirimetamina(segun
peso corporal)

Conteo de NE entre 500-1000: aumentar dosis de acido folinico al doble
(max. 15 mg 3 veces por semana) y disminuir la dosis de pirimetamina a la
mitad o administrarla 3 veces por semana hasta que los NE suban por
arriba de 1000.

Conteo de NE debajo de 500: suspender pirimetamina, mantener acido
folinico a dosis maxima. Si no hay recuperacion de NE en 1 semana,
suspender sulfadiazina.

En el caso de neutropenias repetitivas durante el tratamiento puede
escogerse la pauta de pirimetamina 3 veces por semana o sustituir
sulfadiazina por clindamicina.

. Pancitopenia: suspender medicacién y mantener acido folinico.

. Anemia hemolitica: puede presentarse en caso de deficiencia de G6PD.

. Erupcién medicamentosa: asociado a uso de sulfadiazina y clindamicina.

. Toxicidad renal: Pueden aparecer depdsitos de cristales en tubulos renales

por el uso de sulfadiazina. En caso de cristaluria suspender
sulfadiazina y luego de la correccion puede iniciarse a la mitad de
dosis o sustituir por clindamicina.

19. EVOLUCION Y PRONOSTICO

La mayoria de los recién nacidos con toxoplasmosis congénita son
asintomaticos al nacimiento pero alrededor del 80% que no recibe tratamiento
desarrollara secuelas neuroldgicas y oftalmolégicas durante su infancia y
adolescencia.

El tratamiento prenatal (embarazo) busca disminuir el riesgo de transmision
fetal y sus secuelas.

El tratamiento posnatal por 12- 24 meses ha demostrado disminuir las secuelas
neuroldgicas y visuales. ademas disminuyen los riesgo de recaida a lo largo de
la vida.

CODIGO: PR-19-16 Pédgina 10 de 15
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20. RECOMENDACIONES DE PREVENCION:
1. Embarazada

- Captacioén de la embarazada no inmune en el primer trimestre del embarazo

- (1gG negativa)

-  Recomendaciones a la embarazada no inmune:

No comer carne cruda
Lavado de frutas y verduras

Evitar contacto con heces de gatos

O O O O O O

No consumir embutidos

2. Recién nacido

Lavarse las manos luego de manipular carne cruda o verduras

En labores de jardineria, protegerse las manos con guantes

- Evaluar antecedentes de serologia materna por Toxoplasmosis de la

madre.

- Ante la sospecha clinica y / o estudios de imagen realizar estudios
completos para descartar Toxoplasmosis congénita en el recién nacido.
- Iniciar tratamiento en caso confirmado o sospechoso de Toxoplasmosis

congeénita.

21. CUANDO REFERIR

Toxoplasmosis congénita.

Referir a Infectologia todo recién nacido con diagndstico o sospecha de
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Hoja de resumen de alta por Infectologia paciente con Toxoplasmosis congénita

Resumen de alta por Infectologia paciente con Toxoplasmosis congénita
Fecha:
Nombre del Rn:

Cédula o registro: Fecha de nacimiento:
Fecha de egreso:

Nombre de la Madre: Cédula o ID:
- Hallazgos:
Estudios diagndsticos iniciales: o Normal
o Calcificaciones intracraneales
- Serologia o Hidrocefalia
o IgM o Ambas
= Positiva o Otro:
= Negativa
= Zona gris - Evaluacién Oftalmoloégica
o IgG o Normal
= positiva o Coriorretinitis oD 0]
= negativa ambos
* zona gris o Vitreitis oD Ol
- PCR (colocar positivo o negativo) en: ambos
o Sangre o Otro
o LCR - Evaluacién Audiolégica
o Liquido amnidtico o Normal
- Estudio de imagen cerebral o Anormal

(0]

Ultrasonido Tomografia

Recibié nratamiento con:

O O O O O

Corticoides Si No
Pirimetamina + Sulfadiazina
Pirimetamina + Clindamicina
Trimetoprim/Sulfametoxazol

Esquemas alternos segun disponibilidad

Tiempo de tratamiento:
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Eventos adversos del tratamiento: Si No

Cualles

Se descarto infeccion congénita : Si No

(si la respuesta es positiva) Porqué
Ha sido evaluado/a por el servicio de Infectologia del Hospital del Nifio doctor José Renan Esquivel
por diagndstico de Toxoplasmosis congénita, dando de alta a los (colocar la edad de vida
que tiene al alta) , encontrandose en este momento (colocar secuelas o si se
encuentra asintomatico)

Atentamente,

Pediatra Infectologo(a)
Servicio de Infectologia Pediatrica
HNJRE
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Uso de acido folinico vial en pacientes con Toxoplasmosis

Congénita

Presentacion: acido folinico vial 50mg/ 5ml (costo por vial B/.20.00)

Dosis: 10 mg (lunes, miércoles y viernes)

Dar 2 ampollas por receta (esto equivale a 10 dosis / 3 semanas +1 dia de

tratamiento)

Recomendacion de administracion:

Extraer las 10 dosis en 10 jeringuillas de 1ml, colocar en una bolsa o envase en
refrigeracion y administrar los dias indicados 1ml via oral)
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