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Resumo

Os objetivos deste trabalho foram avaliar a freqiéncia de toxoplasmose
e os fatores de risco associados em gravidas e seus neonatos do Noroeste
Paulista. Das 2.100 gestantes atendidas em ambulatérios de referéncia nas
duas Unidades de Saude de S&o José do Rio Preto, no periodo de junho de
2005 a marc¢o de 2006, foram triadas 232 mulheres gravidas e realizado exame
sorolégico para a pesquisa de IgG por meio do teste de Hemaglutinacdo
indireta. Destas, 133 gravidas forneceram resultado positivo, as quais foram
também avaliadas pelo teste de avidez para IgG. Posteriormente, 0os neonatos
foram investigados quanto a presenca de IgM e IgG pelo teste de ELISA. O
levantamento dos fatores de risco na transmissdo da toxoplasmose foi
realizado por entrevista. A independéncia entre as proporc¢odes foi determinada
pelo método do teste Qui-Quadrado e o teste de razdo de chances. O nivel de
significancia adotado foi de 5%. Os resultados demonstraram que 57,3% eram
IgG reagentes. Todas as gravidas positivas apresentaram alta avidez para IgG.
Os recém-nascidos mostraram positividade para 1gG, entretanto, foi observada
negatividade para a pesquisa de IgM. A transmiss@o do protozoario ocorre na
regido, no entanto, a transmissdo congénita ndo foi evidenciada. A 4gua de
consumo e o leite ndo-pasteurizado estdo associados a essa infeccdo no
Noroeste Paulista. O acompanhamento sorolégico para o T. gondii, durante

todo o pré-natal, € de extrema importancia.

Palavras-Chave: 1. Toxoplasmose; 2. Fatores de risco; 3. Gravidas;

4. Epidemiologia; 5. Noroeste Paulista.



Abstract |

The aim of our study was to assess toxoplasmosis frequency and its risk
factors in pregnant women and their newborns from S&o Paulo State Northwest
region. From two thousand and a hundred pregnant women, 232 patients were
screened in the referral outpatient clinics of two Health Units in S&o José do Rio
Preto, between June 2005 and March 2006. Serological analysis was
performed by the IgG indirect hemagglutination assay. The 133 positive
pregnant women were also evaluated by the IgG-avidity test followed by ELISA
assays for IgM and 1gG for their newborns. The transmission risk factors were
accomplished by interview. The independence among rates was determined by
the Chi-Square method and odds ratio test with a 5% significance level. The
obtained data showed 57.3% of IgG reagent pregnant women, all of them
providing highly 1gG-avidity results. The newborns showed positivity to 1gG but
they were all negative to IgM. Our data suggest that the transmission of this
protozoan occurs in the studied area. However, we could not demonstrate
congenital transmission. Ingestion of water from public reservoirs and
unpasteurized milk were considered to be risk factors to toxoplasmosis in the
Northwest region of Sdo Paulo State. Due to the Toxoplasma gondii
ascertained transmission, serological accompaniment of pregnant women it is

highly recommended.

Key-Words: 1. Toxoplasmosis; 2. Risk factors; 3. Pregnant women,;

4. Epidemiology; 5. Northwest of Sdo Paulo state.
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1. INTRODUCAO

1.1. Histérico

A Toxoplasmose representa, no Brasil, uma das principais doencas
infecciosas encontradas em gestantes que pode ser transmitida da mée para o
feto ou para o recém-nascido. Essa parasitose € uma zoonose que infecta os
felideos e numerosas outras espécies de vertebrados, inclusive o homem. Ela
tem por causa uma so espécie de protozoario, o Toxoplasma gondii, e ocorre
com muita frequéncia na populacdo humana sob a forma de infec¢do cronica
assintomatica.*?

O T.gondii foi descrito pela primeira vez em 1908, na Tunisia infectando o
roedor norte-africano, o Ctenodactylus gondii, no Instituto Pasteur de Tunis. No
mesmo ano, foi encontrado no Brasil, em S&o Paulo, em coelhos de laboratorio
(os microrganismos provocavam a morte desses coelhos no laboratorio do
pesquisador).®®

Em 1923, em Praga, foi feita a primeira descricdo de toxoplasmose
congénita no ser humano, em uma crianca falecida com 11 meses de idade
com hidrocefalia e cegueira. Em cortes do globo ocular direito, evidenciou-se a
presenca de parasitos na retina.®®

Nos Estados Unidos da América em 1937, foi observada a infeccao
congénita no homem relatando a ocorréncia de toxoplasmose fatal em recém-

nascido com encefalite, meningite e mielite. Dois anos apds, comunicam a
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existéncia de toxoplasmas em lesdo do sistema nervoso central de crianca
falecida com um més de vida.”

A descoberta do T.gondii como causa da doenca no adulto, é descrita em
1940, onde foi observado um caso de doenca fatal generalizada em um jovem.
Em 1948, foi criado o teste do corante de Sabin-Feldeman, permitindo que
inUmeros investigadores estudassem os aspectos clinicos e epidemiolégicos da
toxoplasmose, demonstrando ser uma doenca de alta prevaléncia em todo o
mundo e assintomatica na maioria dos pacientes.!”

Em 1965, foi reconhecido o papel do gato no ciclo evolutivo do parasito,
mostrando que este animal poderia elimina-lo pelas fezes. A verdadeira
natureza do parasito permaneceu um mistério até 1969, quando finalmente em
1970, foi descrito a fase sexuada do T.gondii no epitélio intestinal de gatos
domeésticos e de outros felinos, resultando na producdo dos oocistos que esses
animais eliminam em suas fezes.“®)

Nas ultimas décadas, com os avancgos tecnologicos, os diversos métodos
sorologicos tém permitido melhores resultados. Além disso, conquistas
recentes na imunologia e na biologia molecular e celular tém permitido um

melhor diagndstico da parasitose, bem como a melhoria da qualidade na

assisténcia as gravidas, criancas e individuos imunocomprometidos.”®
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1.2. Etiologia

O T.gondii apresenta-se na natureza sob trés formas infectantes.

Os oocistos sdo a forma de resisténcia que possui uma parede dupla
bastante resistente as condicbes do meio ambiente. Sdo produzidos nas
células intestinais de felinos ndo imunes — hospedeiro definitivo — e eliminados
imaturos junto com as fezes; sédo esféricos e medem 10um x 12um. Requerem
entre um e cinco dias para sua esporulacédo no solo (processo conhecido como
esporogonia), que resulta na formacédo de dois esporocistos em seu interior,
cada um contendo quatro esporocistos. Ao final desse periodo, 0s oocistos
tornam-se infectantes por 12 a 18 meses em solo Umido e quente; tém agora
formato elipséide e medem cerca de 11um por 13um. Os herbivoros adquirem
a toxoplasmose através da ingestdo de oocistos esporulados; os demais
hospedeiros, incluindo os felinos e o homem, podem adquirir a infec¢do tanto
através da ingestdo de oocistos, como da ingestdo de cistos contendo
bradizoitos.**”

Os gatos e outros felinos alimentam-se frequientemente de roedores que
contém cistos teciduais repletos de bradizoitos, servindo como hospedeiros
definitivos para o parasito. No epitélio intestinal dos felinos, o T.gondii realiza
um ciclo assexuado (esquizogonia) e um ciclo sexuado em que se formam
gametas (gametogonia) que se fundem, formando um zigoto que se encista. A
fertilizacdo dos macrogametécitos pelos microgametocitos, sempre no interior
de células epiteliais, dard origem aos oocistos. Com a ruptura das células

hospedeiras, os oocistos caem na luz intestinal e sdo eliminados nas fezes dos
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felinos. Entre a infec¢cdo com cistos teciduais contendo bradizoitos e a primeira
eliminacdo de oocistos nas fezes, decorrem trés a dez dias, de dezenove a
quarenta e oito dias ap0s a ingestao de taquizoitos, e de vinte e um a quarenta
dias apds a ingestdo de oocistos. O gato pode excretar até bilhdes de oocistos
nas fezes por um periodo de sete a vinte dias.®*V

Os taquizoitos sdo encontrados durante a fase aguda da infeccéo,
invadem e multiplicam-se rapidamente em todos os tipos de células nucleadas
de mamiferos e aves. Os taquizoitos sdo alongados e encurvados, em forma
de arco (toxon= arco, em grego) ou crescentes. Seu nucleo tem localizac&o
central. Sob microscopia eletrénica, observam-se nos taquizoitos de T.gondii,
assim como nos demais membros do filo Apicomplexa, as estruturas que
compdem o complexo apical, as rupturas e os micronemas, que desempenham
um papel fundamental durante a invasdo da célula hospedeira. Outra estrutura
tipica do T.gondii € a organela denominada apicoplasto, que alberga um
genoma circular de 35.000 pares de bases. Acredita-se que essa organela seja
um vestigio de cloroplasto, adquirido por simbiose com algas verdes, cuja
funcdo permanece desconhecida.®?

A forma de taquizoitos, também denominada forma proliferativa, requer
um habitat intracelular para se multiplicar e sobreviver, sendo pouco resistentes
a acdo do suco gastrico, no qual sdo destruidos em pouco tempo. Os
taquizoitos multiplicam-se por endodiogenia, um processo de reproducao
assexuada que resulta na formacdo de duas células-filhas no interior de uma
célula-mée, que finalmente se degenera. Novos taquizoitos sdo liberados

quando se rompe a célula hospedeira repleta de parasitos, algumas vezes
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chamada de pseudocisto, e estes podem invadir células vizinhas ou se
disseminar por via hematogénica. A célula parasitada pode eventualmente ser
envolta por uma membrana espessa, formando um cisto tecidual com diametro
variando entre 5 e 70um. E uma forma moével, de multiplicacdo réapida,
encontrada dentro do vacuolo citoplasmatico de varias células, como nos
liguidos organicos, excrecdes, células do sistema fagocitario mononuclear
(SFM), células hepaticas, pulmonares, nervosas, submucosas e
musculares.®*?

A terceira forma do T.gondii, o cisto tecidual € formado na célula do
hospedeiro e pode variar de tamanho. Em seu interior, encontram-se desde
algumas dezenas até milhares de parasitos que continuam se reproduzindo por
endodiogenia, porém de forma lenta. Sado conhecidos como bradizoitos.
Alojados em cistos no citoplasma de células epiteliais, musculares e nervosas,
entre outras, os bradizoitos permanecem por varios anos, reproduzindo-se
lentamente. Em geral, a reativacdo dessas infec¢cdes latentes ocorre na
vigéncia de comprometimento imunitario do hospedeiro, causada pela liberacéo
de bradizoitos, que se transformam em taquizoitos e promovem uma nova
infeccdo aguda, local, com lesBes focais usualmente vistas em
imunodeprimidos. Por outro lado, os cistos intactos ndo despertam respostas
inflamatorias no hospedeiro. Os carnivoros podem adquirir toxoplasmose pela
ingestdo de carne com cistos contendo bradizoitos, que invadem células do
intestino do novo hospedeiro e se transformam em taquizoitos.®**?

A parede do cisto que é resistente e elastica, isola os bradizoitos da acao

dos mecanismos imunologicos do hospedeiro. Os bradizoitos sdo muito mais



7
Introducao

resistentes a tripsina e a pepsina e podem permanecer viaveis nos tecidos por
varios anos, reproduzindo-se lentamente. O congelamento abaixo de -20°C e 0
aquecimento acima de 65°C destréi a forma cistica do parasito.*%

Em 1985, Hofflin e Remington®™ observaram que a reativacdo é local,
mas também pode ocorrer a distancia em outros focos, como observado na
presenca de multiplas lesdes de encefalite em pacientes com Sindrome da

Imunodeficiéncia Adquirida (SIDA).

1.3. Epidemiologia da Toxoplasmose

1.3.1. Aspectos Epidemioldgicos da Toxoplasmose em

Gestantes

A toxoplasmose é uma zoonose altamente disseminada, com taxas de
prevaléncias variaveis nas diversas partes do globo.®'® As diferencas em
funcdo dos fatores geograficos e climaticos, habitos socioculturais, habitos
alimentares e formas de transmissdo, tém sido relatadas, sendo que a
soropositividade para a toxoplasmose aumenta com a idade.®"'® Essa
variacdo pode ser explicada pelos mecanismos de transmissao que ocorrem
através de varias formas do parasito: oocistos em fezes de gato jovem
infectado, cistos presentes em carnes, taquizoitos encontrados no leite, saliva,
esperma, lambedura ou perdigotos ou ainda, congenitamente.®V

Com base em estudos sorologicos, calcula-se que a prevaléncia de

infeccdo latente varie entre 10% e 75% na populacdo de diversos paises do
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mundo. Em algumas regifes da Europa, Africa e América Latina, ndo s&o raras
soroprevaléncias acima de 80% na populacdo adulta.*® A taxa de prevaléncia
de 1gG em gestantes foi de 38,8% na Espanha; 40% nos EUA; na Suécia foi
de 46,1%; na Finlandia foi de 20,3% e na Franca, a soroprevaléncia de
anticorpos anti-Toxoplasma gondii foi de 87,7%.%%%) Na Europa, a elevada
incidéncia se deve a alimentacdo baseada em carne crua ou mal cozida,
enguanto que na Colémbia, os fatores de risco estédo relacionados a carne mal
cozida, &gua nao fervida e contatos com fezes de gatos n&o imunes.®?

No Brasil, varios levantamentos mostraram que, em adultos, a taxa de
prevaléncia variava de 50% a 80%, ja no Estado de Sdo Paulo, aparece em
torno de 68% da populacdo.®? A prevaléncia de anticorpos IgG na populagéo
geral varia de 54% no Centro Oeste a 75% no Norte.®® Em alguns Estados
como Rio de Janeiro, 77,1% das gestantes sdo soropositivas para IgG anti-
T.gondii, em Pernambuco, 69,4%, Rio Grande do Sul, 74,5%, Bahia, 64,9% e
Parana, 67%.1?¢2% No Rio Grande do Sul a alta prevaléncia da infeccdo
congénita pode ser resultado da exposicdo materna ao parasito, principalmente
as que tém contato com a terra, além da possibilidade das cepas do
protozoario serem, naquela localidade, mais virulentas.®®*? No Parana o
aumento da soropositividade para toxoplasmose aumenta com a idade, onde
as mulheres em idade fértil mostraram 70% de positividade.®? Evidenciou-se
em 56,1% de prevaléncia em gravidas atendidas no Sistema Unico de Saude
(SUS) de Campinas e 70,7% das gestantes no SUS de Cuiaba. No Sul de Mato
Grosso, 91,6% tinham infeccdo prévia a gestacdo e 8% das gestantes eram

suscetiveis para toxoplasmose.®33%
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Os ultimos estudos realizados no Noroeste Paulista, na década de 80,
afirmaram uma incidéncia de um caso de toxoplasmose-doenca para cada 723
nascimentos.®® O conhecimento da prevaléncia em gestantes dessa
parasitose tem grande importancia na formulacdo de politicas de saude
materno-infantil, prevenindo a possivel transmissédo vertical (congénita ou

perinatal).*"

1.3.2. Transmissao Materno — Fetal

A transmissdo congénita € frequentemente a mais grave. Durante a
gestacdo, o risco de transmissao vertical (TV) esta praticamente restrito as
primo-infec¢cdes, sendo observado que mulheres que ja apresentavam
soropositividade antes da gravidez geralmente ndo infectam seus fetos. O
parasito atinge o concepto por via transplacentaria causando danos de
diferentes graus de gravidade, dependendo da viruléncia da cepa do parasito,
da capacidade da resposta imune da méae e do periodo gestacional em que a
mulher se encontra, podendo resultar, inclusive, em morte fetal ou em graves
manifestacbes clinicas. Quando a infeccdo materna ocorre no primeiro
trimestre da gestacdo, a ocorréncia de transmissao vertical € menor que no
terceiro trimestre, contudo a gravidade da doenca no neonato é maior.%¢?

A taxa de transmisséo ao feto durante a primo-infeccéao € de 25, 54 e 65%
no primeiro, segundo e terceiro trimestres, respectivamente. Nas pacientes
imunocomprometidas pode ocorrer reativacdo da infeccdo crbnica, havendo

risco de transmissdo ao feto em qualquer periodo gestacional. Encontram-se,
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ainda, relatos de casos de infeccdo congénita em criancas nascidas de
mulheres que se infectam com T.gondii antes da concepc¢do, apresentando
imunodeficiéncia ou sistema imune normal. Apesar de serem relatos isolados,
constituem um fator a ser analisado quando sdo avaliados os resultados dos
testes soroldgicos. 84143

A mulher gestante podera transmitir formas de taquizoitos ou bradizoitos
ao feto, através da circulacdo placentaria. Na toxoplasmose congénita, cerca
de 40% dos fetos podem adquirir o T.gondii durante a gravidez, estando a
gestante na fase aguda da doenca ou, se houver a reativacdo de cisto na fase
cronica da doenga.™V

A Toxoplasmose adquirida durante a gestacdo, por constituir uma das
formas de transmissdo do parasito, apresenta especial relevancia pelos danos
causados ao desenvolvimento do feto. Em geral, o risco de adquirir
toxoplasmose durante o periodo gestacional correlaciona-se a trés fatores:
prevaléncia na comunidade, o numero de contatos com uma fonte de infeccao
e 0 numero de mulheres suscetiveis (ndo imunizadas por infeccdo prévia) na
comunidade. ®%44

A importancia de se estabelecer o perfil sorolégico da mulher na idade
reprodutiva reside na possibilidade de se tomarem medidas terapéuticas para
minimizar a transmissao vertical, na vigéncia de infeccdo aguda na gravidez, e
de se fazer seguimento sorolégico e orientacdo higieno-dietética pré-natal

adequada para a paciente suscetivel, para evitar a sua contaminag&o.“®
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1.3.3. Aspectos Epidemiolégicos da Toxoplasmose Congénita

A Toxoplasmose congénita € uma infeccéo fetal causada pelo parasito
T.gondii.“®*”) Destes casos, 90% s&o assintomaticos ou oligossintomaticos. A
infeccdo fetal poderia ser atenuada ou prevenida quando ha tratamento
materno apés um diagnéstico precoce.“® Em diferentes paises, a infeccéao
congénita ocorre em 0,2 a 2 recém-nascidos por 1.000 nascimentos.“®

Em alguns paises, como a Franca e Austria, a pesquisa soroldgica €, por
lei, obrigatéria. Tal procedimento reduziu a incidéncia da toxoplasmose fetal de
40% para 7%.°°

A incidéncia de toxoplasmose congénita € pouco conhecida em nosso
meio. Prevaléncia de toxoplasmose congénita de 1 entre 110 partos, com
apenas 50% dos partos resultando em nativivos, foi descrito em Goiania.®V
Utilizando os numeros obtidos nesse trabalho, pode-se inferir incidéncia de
aproximadamente 5 por 1.000 nascidos vivos, naquela cidade. Em 2003 foi
realizado um estudo em Passo Fundo (Rio Grande do Sul), no sangue do
corddo umbilical de 1.250 recém-nascidos, em que a incidéncia de
toxoplasmose congénita ao nascimento foi de 8 casos para 10.000 nascidos
vivos.®? Modelo matematico, desenvolvido em Sdo Paulo, aponta incidéncia
de toxoplasmose congénita de 0,8 para 1.000 nascimentos, o que significa 280
casos novos por ano, naquela cidade.®®

Estudo realizado em Erechim (Rio grande do Sul), no sangue do cordao
umbilical de recém-nascidos, mostrou uma incidéncia de infec¢cdo congénita de

toxoplasmose de 2,1%.%%
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1.4. Manifestacbes Clinicas da Toxoplasmose na Gestante e no

Recém-Nascido

A anamnese ¢é pouco fidedigna em determinar o passado de
toxoplasmose. Por isso, a hipétese dessa doenca deve ser lembrada em todos
os processos febris ou adenomegalicos que acometem a gestante.
Linfodenomegalia, febre e mal-estar, junto a historia de contato com felinos,
manuseio de terra ou carne crua (sem protecdo com luvas), sdo alteracbes
sugestivas de contaminag&o pelo T.gondii.®”

. . (55) p: L

Classicamente, Sabin em 1942, descreveu uma tétrade de sinais
clinicos na toxoplasmose congénita, que sdo: microcefalia ou anencefalia,
calcificacbes cerebrais, convulsbes e coriorretinite que, geralmente,
compromete a macula dos dois olhos. Hoje, sabe-se que a infeccéo
toxoplasmica nas criancas pode apresentar-se de diversas formas, variando de
morte logo apds o nascimento, sobrevida com dano cerebral ou de doenca leve
a subclinica, freqiientemente com acometimento ocular.®%%® Estudos prévios
mostraram que 80% das criancas com infeccéo subclinica apresentam seqtiela

. (57) ~ .
ocular em algum momento de sua vida.”"’ As lesdes cerebrais causadas pelo
T.gondii sdo inflamacdo de meninges e areas de necrose cerebral e meningea.
Os locais mais acometidos pela necrose sdo o parénquima cerebral, os
ganglios de base e a regido do aqueduto de Sylvius.*” Ao nascimento, é

3 o e ~ . (56,59,60)
possivel a deteccdo de calcificacbes das areas de necrose. Outros
achados comuns sdo o aumento de ventriculos, hidroanencefalia, hidrocefalia,

g, (47.56,61)

entre outro Alguns autores estudaram pacientes portadores de
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distarbios neuropsiquicos e observaram alta prevaléncia de sorologia positiva
para toxoplasmose, concluindo que essa infeccdo tinha um papel importante na

etiologia da deficiéncia mental.®?

1.5. Diagnéstico Laboratorial da Toxoplasmose

Classicamente, o diagnostico da Toxoplasmose é baseado na pesquisa
de anticorpos contra o parasito por meio de testes soroldgicos. A pesquisa de
diferentes classes de imunoglobulinas (Ig) — G, M, A e E — anti-toxoplasma
constitui a principal contribuicdo para o diagnostico da doenca. Além disso, a
presenca dos anticorpos anti-toxoplasma no curso da infeccdo permite a
analise de perfis sorolégicos muito caracteristicos, seja de infeccéo recente, em
fase aguda, ou de infeccdo antiga em fase de laténcia ou cronica.®

Em individuos imunocompetentes, os testes sorologicos com pesquisa de
IgG e IgM séao suficientes para o diagnoéstico, por serem sensiveis, especificos
e de facil execucdo. Porém, para o0 diagnéstico em adultos
imunocomprometidos e na infeccdo fetal, ha necessidade de testes para a
deteccao do T. gondii.®

Existem dois tipos principais de testes sorologicos: os que usam
organismos inteiros como antigenos e aqueles que utilizam extrato de parasitas
lisados. Os primeiros sdo representados pelo teste do corante de Sabin-
Feldman, pela imunofluorescéncia indireta e pelo ensaio de aglutinacdo por
imunoabsorcdo de IgM, que demonstram principalmente anticorpos dirigidos

contra os antigenos da membrana do parasito. Os demais que usam 0 extrato
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antigénico do parasito lisados incluem o teste de hemaglutinacéo passiva e o
ensaio imunoenzimatico.®¥

O teste de Sabin-Feldman é fundamentado em principio imunolégico,
onde 0s parasitos expostos a um soro contendo anticorpos anti-Toxoplasma,
sofrem lise da membrana citoplasmatica apds a reacdo antigeno-anticorpo e
ativacdo do complemento, sendo corados por azul de metileno. Quando
existem anticorpos contra o parasito no soro, este ndo cora.® Apesar de ser
um teste de alta especificidade e sensibilidade, seu uso se tornou restrito em
decorréncia da complexidade técnica empregada e do risco de contaminacéo
com os antigenos vivos de T. gondii.©®

O teste de hemaglutinacdo passiva descrito originalmente por Jacobs e
Lunde, em 1957, com hemacias de carneiro recobertas por componentes do
parasito, principalmente citoplasmaticos, apresentava baixa sensibilidade.®®
Esse teste ndo detectava IgM ou IgG de baixa avidez, além de sofrer a
interferéncia de anticorpos heterdfilos com consequéncia resultado falso-
positivo. Tais falhas foram solucionadas ao se utilizarem hemacias de aves
recobertas com antigenos completos do parasito, aglutinaveis por anticorpos
IgG e IgM, tornando o teste altamente sensivel. E considerado um teste préatico
de baixo custo, ndo exigindo equipamento sofisticado e um bom método para
triagem da Toxoplasmose. Ocasionalmente, observam-se resultados falso-
positivos por interferéncia de anticorpos IgM “naturais”, aglutininas IgM né&o-
especificas, em geral de titulos baixos. Distinguem-se de reacdes especificas
por permanecerem com titulos inalterados, enquanto aquelas se elevem em

poucos dias na fase aguda da toxoplasmose.®”
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Outro método sorolégico freqientemente utilizado em nosso meio € o
teste de imunofluorescéncia indireta, considerando de boa especificidade e
sensibilidade, comparavel ao teste do corante de Sabin-Feldman. A reacdo de
imunofluorescéncia tem a vantagem de utilizar parasitos preservados, fixados
em laminas de microscopia, tornando-o muito mais pratico e seguro para a
rotina laboratorial. Além do mais, esse teste permite a identificacdo dos
anticorpos segundo as classes de imunoglobulinas. Pode apresentar resultados
falso-positivos IgM pela interferéncia de fatores reumatoéides, eventualmente
presentes no soro. Os testes para anticorpos IgM podem também revelar
resultados falso-negativos, devido a competicdo que os anticorpos IgG fazem
aos IgM, impedindo que estes se fixem aos antigenos parasitarios.©®

A introducdo do ensaio imunoenzimatico — ELISA — trouxe um grande
avanco para o diagnéstico da doenca. Em 1978, Camargo et al.,©®
descreveram a técnica para anticorpos IgG e IgM, observando, porém,
presenca de resultados falso-positivos para IgM em pacientes portadores do
fator reumatéide. Naot e Remington”® em 1980, desenvolveram uma técnica
para deteccédo de IgM, denominada de ELISA duplo sanduiche (DS — ELISA
IgM) ou teste de captura de IgM. Por meio dela foi possivel detectar a presenca
de IgM especifica para T.gondii em 92% dos individuos com toxoplasmose
recentemente adquirida, e que eram negativos na reacdo de
imunofluorescéncia para IgM.

A reacdo de aglutinacdo por imunoabsorcdo — ISAGA — é utilizada para

identificacdo de anticorpos IgM, sendo importante no diagnostico de infeccao
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aguda. Os antigenos adicionais as placas constituem-se em uma suspensao de
toxoplasmas, que se aglutinam na presenca de IgM especifica.("™

No inicio da década de noventa, foi desenvolvido o teste ELISA — IgG
para avidez, que parece ser excelente método de diagnostico de infeccao
aguda adquirida. Esse método avalia a avidez ou afinidade funcional de ligacéo
ao antigeno dos anticorpos IgG contra o T.gondii, separando os de baixa
afinidade, produzidos numa fase inicial da infeccdo, dos anticorpos de alta
afinidade indicativos de infeccao crénica.?

Para a pesquisa de anticorpos IgA e IgE especificos para toxoplasmose,
utilizam-se as técnicas imunoenzimaticas, tanto a indireta como a de captura.
Embora essas reacdes estejam sujeitas a alguma discrepancia de resultado,
pois ainda ndo estdo suficientemente padronizadas, vém assumindo
importancia crescente como marcadores de infecgbes recentes, inclusive

congénitas.(*"

1.5.1. Diagnéstico na Gestante e no Feto

O diagnostico de Toxoplasmose na gestante € confirmado por meio de
pacientes soronegativas que apresentam soroconversao e daquelas com perfil
sorolégico de Toxoplasmose recém-adquirida.®

Devido ao grande numero de gestantes que ndo apresentam anticorpos
anti-toxoplasma e a necessidade de repeticdo dos testes a cada quatro ou
cinco semanas naquelas que permanecem soronegativas, SA0 necessarios

testes sensiveis para a triagem, porém de baixo custo e de execucao simples,
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capazes de detectar anticorpos IgG e IgM e de fornecer resultados em curto
prazo. Anteriormente considerado inadequado para triagem da gestante de
risco pela baixa sensibilidade na fase aguda da Toxoplasmose, o teste de
hemaglutinacéo passiva, quando realizado com os reagentes atuais, mostra-se
muito pratico e adequado.®” De sensibilidade elevada, é capaz de detectar
5Ul/mL de anticorpos IgG e de assinalar a presenca de anticorpos IgM. De
acordo com os resultados, a gestante sera considerada como:- imune, na
presenca de IgG positiva e IgM negativa; - suscetivel, quando os anticorpos
IgG e IgM sé&o negativos; imune ou portadora de infeccdo aguda, se IgG e IgM
estdo positivas.®

A maior dificuldade no diagndéstico sorolégico ocorre nos casos em que a
IgM esta positiva por ocasido da primeira consulta pré-natal. A sua presenca
nem sempre indica uma infeccdo aguda recente, pois, com 0 aumento da
sensibilidade dos testes soroldgicos para Toxoplasmose com deteccao de IgM
por periodos superiores a um ano apos a infeccdo aguda, recorre-se a outros
meétodos soroldgicos para tentar estabelecer, retrospectivamente 0 momento
da soroconversdo. O diagnostico da infeccdo aguda nestes casos exige a
demonstracdo de aumento nos titulos de anticorpos, maior ou igual a trés
diluicdes, em duas amostras colhidas com intervalo de trés semanas e testadas
em paralelo. As vezes, ha necessidade da realiza¢do de outros testes como a
dosagem de IgA, IgE ou o teste de avidez de 1gG."® Idealmente, deve-se
utilizar uma combinacao de dois testes para confirmacéo diagndstica.®

Nas gestantes com quadro clinico sugestivo de Toxoplasmose, realizam-

se testes que detectam anticorpos IgM especificos, tais como DS-ELISA IgM e
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ISAGA IgM. Estes se positivam usualmente na primeira ou segunda semanas
de infeccdo e podem persistir por meses ou anos. Um teste negativo para IgM
virtualmente afasta a possibilidade de infeccdo atual ou recente.®

Se os resultados indicam infeccdo materno aguda, o estabelecimento do
envolvimento fetal torna-se critico.®® O diagnéstico da infeccdo fetal pelo
T.gondii, classicamente, baseava-se na analise conjunta do sangue fetal e do
liguido amnidtico, colhidos a partir da 202 semana de gestacdo, aliadas a
avaliacdo ultra-sonografica da morfologia fetal. Os achados ultra-sonograficos
que podem surgir devido a infeccdo incluem: hidrocefalia, calcificacdes
intracranianas, aumento da circunferéncia abdominal pela
hepatoesplenomegalia, ascite fetal e aumento da espessura placentéaria.’”

A analise do sangue fetal obtido por cordocentese apos a 202 semana de
gravidez pode demonstrar a presenca de IgM especifica para Toxoplasmose,
assim como no liquido amnidtico. Utilizando esses parametros, Daffos et al.('”
puderam diagnosticar 90% dos fetos acometidos intra-Utero. Porém, a auséncia
da correlacdo desses dados com a gravidade da infeccdo fetal e,
principalmente, pela morbidade e letalidade causadas pela cordocentese, de
1% a 2% em mé&os ndo muito habeis, tém levado a seu abandono.

Para diagnoéstico da infeccdo fetal, ha necessidade de testes para a
deteccdo do T.gondii. Esta deteccéo pode ser feita por cultura em células ou
inoculagdo em camundongos, por determinacdo dos antigenos parasitarios por
meio de técnica imuno-histoquimica ou, principalmente por identificacdo de
sequéncias de acidos nucléicos por meio da técnica da reacdo em cadeia da

polimerase (PCR) em qualquer tipo de tecido ou fluido corporal.®2%
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A pesquisa do parasito no liquido amniético, antes da 20* semana, por
meio da PCR confere sensibilidade de até 100%.%” A demonstracdo de
material genémico do T.gondii, isto €, de sequUéncias de seu DNA, pode
fornecer resultados no prazo de um dia, permitindo a identificacdo de
praticamente 100% dos casos.’® Entretanto, a técnica ainda ndo esta

definitivamente padronizada.®

1.5.2. Diagnéstico no Recém-Nascido

O diagnostico da Toxoplasmose no recém-nascido baseia-se
principalmente no acompanhamento soroldgico, interpretado de forma
criteriosa e sempre associado aos dados clinicos e epidemioldgicos.®?

A pesquisa de anticorpos IgM tem sido amplamente executada como
marcador de toxoplasmose congénita pos-natal. Devido ao seu peso molecular,
a IlgM nédo atravessa a barreira placentaria integra. E, mesmo em caso de leséo
de placenta, sua meia-vida € de somente cinco dias. Por esse motivo, a fraca
IgM é ideal para o diagnostico de infeccdo neonatal aguda, porque permite a
separacao dos anticorpos IgM produzidos pela crianca daqueles anticorpos 1gG
transferidos passivamente pela mae.®® As melhores técnicas para sua
deteccdo compreendem o DS-ELISA e o ISAGA, que detectam anticorpos
especificos IgM em cerca de 80% dos casos, enquanto que para o teste de
imunofluorescéncia esse valor é de 256%.®

Na auséncia da IgM, o achado da IgG anti-Toxoplasma no soro do recém-

nascido assintomatico ndo apresenta maior significado diagndstico, pois pode
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representar simples transferéncia passiva de anticorpos maternos. Nesse caso,
geralmente ocorre queda dos titulos da IgG apos o quarto més de vida, com
tendéncia a negativacdo do exame até o final do primeiro ano.®®® Entretanto,
se o recém-nascido apresenta indicios clinicos sugestivos de toxoplasmose,
com persisténcia ou elevacao dos titulos de IgG apos o primeiro ano, existe
alto valor preditivo para toxoplasmose congénita.®®

A pesquisa de anticorpos IgA tem sido recomendada para diagnostico da
infeccdo neonatal, pois apresenta sensibilidade maior que o ELISA IgM.®"
Além disso, a deteccdo de anticorpos IgE anti-Toxoplasma pode ser um
indicativo de toxoplasmose congénita.®®

Adicionalmente esta sendo estudada a PCR na busca de marcadores
moleculares do parasito em diferentes fluidos como o sangue, urina e liquor
para o diagnostico da doenca no recém-nascido. ApOs a confirmacao

diagnéstica materna e/ou neonatal, o tratamento € instituido o mais

precocemente possivel.®%V

1.6. Tratamento

1.6.1. Tratamento da Gestante com Toxoplasmose Aguda

O tratamento da gestante pode prevenir ou atenuar a doencga congénita. A

espiramicina € indicada para o tratamento da infeccdo aguda, pois parece

controlar a infeccdo placentaria e reduzir as taxas de transmissédo fetal em

60%. Contudo, enquanto a infeccéo parasitaria da placenta e do feto é reduzida
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nos pacientes tratados com espiramicina, a propor¢cao de casos graves nao se
modifica em criancas infectadas.®® Sendo assim, parece que, enquanto a
espiramicina durante a gestacdo possui um efeito preventivo contra a
transmissdo materno-fetal, ela ndo altera o padréo clinico da Toxoplasmose
congénita manifesta. A associacdo de sulfadiazina e pirimetamina, segundo
Hohhlfeld et al.,®® deve ser utilizada apés a propedéutica fetal invasiva, se o
feto estiver infectado. O uso dessa combinacdo de drogas € eficaz contra a
fetopatia progressiva. Entretanto, essa associacdo deve ser evitada no primeiro
trimestre da gravidez, devido ao efeito potencialmente teratogénico da

pirimetamina.®®

1.6.2. Tratamento da Toxoplasmose Congénita

O tratamento da crianca infectada sintomatica ou assintomatica deve ser
iniciado precocemente e prolongar-se até um ano de idade, pois pode
minimizar as repercussoes auditivas e visuais e melhorar o progndstico. Varios
esquemas terapéuticos tém sido utilizados.®® O proposto por Couvreur et al.®?
€ o mais difundido e consiste no emprego alternado de espiramicina com
sulfadiazina e pirimetamina durante um ano, de acordo com o estado clinico.

Mais recentemente, estudo multicéntrico em Chicago, McAuley et al.,®
em 1994, estabeleceu outro protocolo de tratamento para crianga com infeccéo
congénita sintomatica. A proposicdo desse esquema foi motivada por relatos de
casos de adultos com imunodeficiéncia que desenvolveram encefalite pelo

T.gondii na vigéncia de profilaxia com espiramicina e somente apresentaram
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resolucdo das lesGes apdés o uso de multiplas doses de pirimetamina e
sulfadiazina.®® Os autores partiram da hipétese de que em criancas em fase
de maturac&o imunoldgica, o uso combinado de sulfadiazina e pirimetamina por
um ano permitiria um melhor controle das lesdes teciduais causadas pelo
parasito.®® Apds o acompanhamento por quatro anos de 44 criancas tratadas
com este Ultimo esquema em comparacdo aquelas nao tratadas descritas por
Eichenwald, em 1959, observou-se reducao significativa de deficiéncia motora
(69% vs 22%), de convulsdes (81% vs 11%), de retardo mental (86% vs 32%),
de hidrocefalia e microcefalia (32% vs 26%), sem haver, no entanto, diferenca
na incidéncia de deficiéncia auditiva grave (59% vs 58%).°7:%)

A morbidade e a mortalidade perinatal associada a Toxoplasmose
adquirida na gestacdo, assim como as repercussdes dela decorrentes,

justificam que programas de prevencao sejam instituidos em nosso meio.®®

1.7. Prevencéao

A prevencdo da Toxoplasmose congénita pode ser dividida em trés
categorias: primaria, secundaria e terciaria. A prevencdo primaria caracteriza-
se basicamente por programas de educacédo e saude publica, recomendando
as gestantes que evitem tanto o contato com materiais potencialmente
contaminados com fezes de gatos, quanto a ingestdo de carne crua ou mal
cozida. Além disso, enfatiza-se o uso de luvas ao manusear a terra. Estas
orientacdes, quando aplicadas no pré-natal, contribuem com a reducao de 63%

da primoinfeccéo na gravidez.®?
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Recentemente, no final do ano de 2001, na cidade de Santa Izabel do
Ivai, Parana, ocorreu o maior surto de Toxoplasmose por ingestdo de agua
contaminada que se tem conhecimento no mundo. Foram confirmados 426
casos da doenca. O estudo concluiu que as condicdes precarias do
reservatorio possibilitaram a contaminacdo da agua por um gato que habitava o
local. Portanto, a prevencao primaria assume papel destacado no controle da
toxoplasmose.%

A prevencdo secundaria consiste em tentar evitar a transmissao
transplacentaria do parasito, através da administracdo de antibiotico, a
espiramicina, ou de agentes quimioterapicos, a pirimetamina e a sulfadiazina,
nas gestantes em que se evidencia a infeccdo aguda. A prevencao terciaria
finalmente concentra seus esforcos em realizar um diagndstico precoce atraves
da dosagem de anticorpos especificos IgA e IgM em sangue coletado de
recém-nascido que permita a introducédo de esquema terapéutico para prevenir
ou minimizar os riscos de sequielas.V

A instituicio de programas educacionais para gestantes e
imunossuprimidos, associada aos programas de triagem soroldgica pré-natal,
deve reduzir de maneira significativa as taxas de infec¢cdo pelo T.gondii. O
rastreamento soroldgico da Toxoplasmose no pré-natal € obrigatorio em
poucos paises, como na Franca e Austria. Este investimento
comprovadamente tem reduzido as taxas de infeccdo congénita e mostra

resultados sociais e econdmicos positivos.*%?
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1.8. Assisténcia Pré-Natal a Gestante com Toxoplasmose

O principal objetivo da assisténcia pré-natal € acolher a mulher desde o
inicio de sua gravidez — periodo de mudancas fisicas e emocionais — que cada
gestante vivencia de forma distinta. Essas transformacdes podem gerar medos,
davidas, angustias e fantasias ou simplesmente a curiosidade de saber o que
acontece no interior de seu corpo. A adesao das mulheres ao pré-natal esta
relacionada com a qualidade da assisténcia prestada pelo servico e pelos
profissionais de saude, o que em ultima analise, sera essencial para reducao
dos elevados indices de mortalidade materna e perinatal verificados no Brasil.
As transformacgdes na atencéo a saude tém exigido uma atuagcéo constante dos
enfermeiros, pois dentro das suas atribuicOes esta a de realizar consultas de
enfermagem, solicitar exames complementares, prescrever/transcrever
medicacdes, conforme protocolos estabelecidos nos programas do Ministério
da Saude e disposicdo legais da profissdo, atribuicbes que devem ser
desenvolvidas junto as gestantes. Ressalta-se que, de acordo com a Lei do
Exercicio Profissional da Enfermagem — Decreto N°. 94.406/87 —, o pré-natal
de baixo risco pode ser inteiramente acompanhado pela enfermeira.%

Na assisténcia ao pré-natal, os exames laboratoriais preconizados pelo
Ministério da Saude na primeira consulta sdo: Grupo Sanguineo e fator Rh,
quando néo realizado anteriormente; Sorologia para Sifilis (VDRL); Urina (tipo
1); Hemoglobina (Hb); Glicemia de jejum; Teste de Toxoplasmose; Teste Anti-
HIV; Colpocitologia Oncoética (se necessario); Bacterioscopia do conteudo

vaginal (se necessario). O conhecimento da prevaléncia em gestantes das
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principais doencas infecciosas que podem ser transmitidas verticalmente
(congénita ou perinatais) tem grande importancia na formulacéo de politicas de

satde materno-infantil.*%%

1.9. Justificativa

A toxoplasmose é uma zoonose de distribuicdo cosmopolita.“® A
soroprevaléncia dessa infeccdo varia de acordo com o pais, dependem de
fatores climaticos, habitos alimentares e/ou de higiene e aumenta com a
idade.®® A infeccdo pelo T. gondii, na maioria das vezes é assintomatica,
sendo a doenca uma excecdo no homem. Todavia, com o0 evento da
imunodeficiéncia adquirida (SIDA), em que a toxoplasmose € uma das mais
importantes infeccOes parasitarias oportunistas, a atencéao foi voltada para este
protozoario que causa alta morbidade com sequelas que tornam o individuo
incapaz, e mortalidade, principalmente em neonatos e portadores de
imunodeficiéncia (transplantados, portadores do virus do HIV, usuéario de
drogas injetaveis, portadores de cancer, etc).(” Hoje, estuda-se a toxoplasmose
por grupos de risco que sdo: gravida e neonatos (congénita), portadores de
lesdo ocular, imunodeprimidos e imunocompetentes.®

No Brasil, estudos em populac¢des urbanas, determinaram prevaléncia de
toxoplasmose entre 22,8 e 71,5%, enquanto que as prevaléncias de
toxoplasmose em gravidas variaram entre 54,3 e 74,5 %.(%8 105100

Em virtude da auséncia de sintomas, ou do fato de serem inespecificos

quando presentes, o diagnostico da toxoplasmose € principalmente laboratorial.
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Este diagndstico pode ser indireto através de testes imunolégicos, ou direto,
mediante a evidenciacdo do parasito. O ambulatério do Hospital de Base é
referéncia na assisténcia ao pré-natal de alto risco na regido do Noroeste
Paulista, atendendo 225 gestantes por més. O desconhecimento da real
soroprevaléncia de toxoplasmose nestas gestantes e a elevada prevaléncia de
problemas oculares associados a infec¢cado por T.gondii, forneceram subsidios
para a realizacdo deste trabalho, com vistas a conhecer a ocorréncia primaria
de Toxoplasmose em bebés nascidos de mulheres suspeitas de fase aguda de
infeccdo durante a gestacao e a verificar os fatores de risco associados a essa

populacao.
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1.10. Objetivos
1.10.1. Objetivo Geral
. Investigar a ocorréncia de Toxoplasmose congénita no Noroeste

Paulista.

1.10.2. Objetivos Especificos

. Pesquisar a presenca de anticorpos IgG e IgM anti-T.gondii no soro

durante o exame pré-natal, para detectar infecgcdes nas gestantes e

Seus neonatos.

. Avaliar os fatores de risco na transmissdo da Toxoplasmose

congénita na populacéo estudada.
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Resumo

Os objetivos deste trabalho foram avaliar a freqiéncia de toxoplasmose
e os fatores de risco associados em gravidas e seus neonatos do Noroeste
Paulista. Das 2.100 gestantes atendidas em ambulatérios de referéncia nas
duas Unidades de Saude de S&o José do Rio Preto, no periodo de junho de
2005 a marco de 2006, foram triadas 232 mulheres gravidas e realizado exame
sorologico para a pesquisa de IgG por meio do teste de Hemaglutinacéo
indireta. Destas, 133 gravidas forneceram resultado positivo, as quais foram
também avaliadas pelo teste de avidez para IgG. Posteriormente, 0s neonatos
foram investigados quanto a presenca de IgM e IgG pelo teste de ELISA. O
levantamento dos fatores de risco na transmissdo da toxoplasmose foi
realizado por entrevista. A independéncia entre as proporcdes foi determinada
pelo método do teste Qui-Quadrado e o teste de razdo de chances. O nivel de
significancia adotado foi de 5%. Os resultados demonstraram que 57,3% eram
IgG reagentes. Todas as gravidas positivas apresentaram alta avidez para IgG.
Os recém-nascidos mostraram positividade para IgG, entretanto, foi observada
negatividade para a pesquisa de IgM. A transmissdo do protozoario ocorre na
regido, no entanto, a transmissdo congénita nao foi evidenciada. A agua de
consumo e o leite ndo-pasteurizado estdo associados a essa infeccdo no
Noroeste Paulista. O acompanhamento soroldgico para o T.gondii, durante

todo o pré-natal, € de extrema importancia.

Palavras-Chave: Toxoplasmose; Fatores de Risco; Gestantes; Epidemiologia;

Noroeste Paulista.
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Introducéo

A toxoplasmose € uma protozoose causada pelo agente Toxoplasma
gondii que pode parasitar seres humanos ou outras espécies de
vertebrados*?. Sua prevaléncia varia de regido para regido, conforme habitos
socioculturais, fatores geograficos e climaticos®.

A transmissao se da pela ingestdo de carnes cruas, ou mal cozidas, que
contém bradizoitos, com a ingestao de oocistos de fezes de gato, presentes na
agua e alimentos, e por taquizoitos via transplacentaria®. E rara a transmisséo
por meio de transfusdo sanguinea, transplante de O6rgdos e acidentes
laboratoriais®”. A populacdo rural tem um risco maior de infeccéo
toxoplasmatica devido aos seus habitos e ao contato freqliente com as fontes
de infeccdo, por exemplo, os gatos domésticos, cuja correlacdo entre a
existéncia de titulos positivos para T.gondii em soro de seres humanos e caes
ja foi relatada. Isso se da em fungdo dos habitos alimentares carnivoros das
duas espécies e a soropositividade ao protozoario aumenta com a idade®.

A maioria dos casos de infeccdo priméria por T.gondii é assintoméatica
por causa da efetividade do sistema imunoldgico. Quando sintomética, €
autolimitada, apresentando-se com quadro febril, linfodenopatia, hepato-

esplenomegalia e eventual rash cutaneo ®©,

A toxoplasmose congénita é a
principal forma da doengca e ocorre em mulheres n&o imunes que
soroconvertem durante a gestacdo. O parasito infecta a placenta e
posteriormente o feto, levando-o a apresentar lesdes severas. O recém-nascido

podera apresentar alteragfes, como retinocoroidite, retardamento mental ou

disttrbios psicossomaticos!” .
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Em geral, o risco de adquirir toxoplasmose durante a gestacao
correlaciona-se a trés fatores: prevaléncia na comunidade, nimero de contatos
com uma fonte de infeccdo e o numero de mulheres suscetiveis (n&o
imunizadas por infeccéo prévia) na comunidade®. O parasito atinge o concepto
por via transplacentaria causando danos que dependem da viruléncia da sua
cepa, da capacidade de resposta imune da mée e do periodo gestacional em
que ela se encontra®. A taxa de transmissdo ao feto durante a primeira
infeccdo € de 25% no primeiro trimestre, 54% no segundo trimestre e 65% no
terceiro trimestre®. Apesar de serem relatos isolados, encontraram-se casos
de infeccdo congénita em criancas nascidas de mulheres que se infectaram
com T.gondii antes da concepcado, apresentando imunodeficiéncia ou sistema
imune normal®.

Na Europa, a elevada incidéncia da protozoose se deve a alimentacao
baseada em carne crua ou mal cozida, na Colombia, os fatores de risco estédo
relacionados a carne mal cozida, agua néao fervida e contatos com fezes de
gatos ndo imunes™?. No Brasil, a prevaléncia de anticorpos IgG na populagéo
geral varia de 54% no Centro-Oeste a 75% no Norte do pais. No Rio de Janeiro
77,1% das gestantes sao soropositivas para IgG anti-T. gondii, em
Pernambuco, 69,4%, no Rio Grande do Sul, 74,5%, na Bahia, 64,9% e, no
Parana, 67%"41#131415 No Rio Grande do Sul a alta prevaléncia da infeccdo
congénita pode ser resultado da exposicdo materna ao parasito, principalmente
as que tém contato com a terra, além da possibilidade das cepas do
protozoario serem, naquela localidade, mais virulentas™®. No Parana o

aumento da soropositividade para toxoplasmose aumenta com a idade, onde
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as mulheres em idade fértii mostraram 70% de positividade®. Ledo e
colaboradores™” evidenciaram que 70,7% das gestantes atendidas no SUS de
Cuiaba eram soro reagentes e no Sul de Mato Grosso, Figueiré-Filho e
colaboradores™® relataram que 91,6% tinham infeccédo prévia a gestacédo e 8%
das gestantes eram suscetiveis para toxoplasmose.

Os ultimos estudos realizados no Noroeste Paulista na década de 80,
evidenciaram a incidéncia de um caso de toxoplasmose congénita para cada
723 nascimentos™. A regido de S&o José do Rio Preto, no noroeste do Estado
de Sado Paulo, oferece suporte no pré-natal de gravidas provenientes de
diversas regides. Este estudo teve como objetivos avaliar a freqiéncia de
toxoplasmose em gravidas e seus recém-nascidos, bem como avaliar os
fatores de risco envolvidos na aquisicdo da infeccdo toxoplasmatica pelas

gestantes, no Noroeste Paulista.

Materiais e Métodos

No periodo de junho de 2005 a marco de 2006, durante o pré-natal,
foram triadas 232 mulheres gravidas das 2.100 gestantes atendidas no
ambulatorio de referéncia para 0 acompanhamento de gravidez de alto risco do
Hospital de Base (n= 1344) e no Centro de Saude Escola Estoril (n= 756), Sdo
José do Rio Preto. Apos a explicacédo detalhada sobre os objetivos do trabalho
e assinatura pelas gestantes do Termo de Consentimento Livre e Esclarecido,
foram coletados 5mL de sangue venoso materno e sangue do cordao umbilical
de seus recém-nascidos. Em seguida, foi preenchida uma ficha epidemioldgica

com dados pessoais, historia da infeccao atual e registro de infec¢céo pregressa
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para avaliar os fatores de risco na transmissdo da Toxoplasmose de cada
gestante. Foram excluidas as gravidas que ndo aceitaram participar do estudo
e as que se encontravam no terceiro trimestre de gestacéo. As amostras foram
centrifugadas para a obtencdo de soro e estocadas a —20°C, no Centro de
Investigacdo de Microrganismos/DDIP para imunodiagnostico. A triagem de
anticorpos IgG para o T.gondii no soro, foi feita por meio do teste de
Hemaglutinacdo indireta (Kit-WAMA-Diagnostica—Imuno-HAI-Toxoplasmose).
As gravidas positivas pelo teste de hemaglutinacdo foram também avaliadas
pelo teste de avidez para IgG (Symbiosys- Anti TOXO IgG Avidez SYM). Os
recém-nascidos positivos foram avaliados pelo teste de ELISA (Radim-
Toxoplasmose IgG/IgM captura EIA Microplaca) para pesquisa de IgM e IgG.
Os dados foram analisados usando o programa Excel, versdo 97
(Microsoft, Brasil) e EPI-INFO, versdo 6.0 (CDC USA). Para obter a
independéncia entre as proporcdes, foi utilizado o método do teste Qui-
Quadrado. O nivel de significancia adotado foi de 5%. A taxa de chances (OR)
foi utilizada para avaliar a gravidez prévia e aquisicdo de toxoplasmose. O
projeto foi aprovado pelo Comité de Etica da Faculdade de Medicina de S&o

José do Rio Preto (FAMERP), Estado de S&o Paulo.

Resultados

Entre as mulheres gravidas (n=232), 57,3% (n=133) apresentaram
positividade para anticorpos anti-T.gondii, onde 75% (n=174) da amostra
estudada foram provenientes do Ambulatorio do HB e 25 % (n= 58) do Estoril

(Tabela 1). A Tabela 2 sumariza a distribuicdo das mulheres estudadas,
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divididas de acordo com a faixa etaria a qual pertencem. As maiores taxas de
soropositividade foram observadas nas faixas etarias acima de 20 anos
(59,0%). No grupo de 20 a 29 anos encontramos 60,3% das gravidas soro
reagentes, enquanto que no grupo etario entre 30 e 39 anos, 62,3% foram
infectadas. Acima da faixa etaria de 40 anos apenas oito mulheres foram
incluidas no estudo, onde somente uma era IgG soro reagente (12,5%).

A Tabela 3 mostra a distribuicdo das mulheres estudadas por faixa etaria
de acordo com a ocorréncia de gravidez prévia. Das gestantes infectadas,
71,4% (95/133) relataram gravidez anterior, enquanto que no grupo das
gestantes nédo infectadas, 63,6% (63/99) relataram gravidez anterior. Nao se
observou associacéo significativa entre a infeccéo por T.gondii e a presenca de
gravidez prévia.

Todas as gravidas positivas pelo teste de hemaglutinacdo para IgG (n=
133) apresentaram alta avidez para IgG. Todos o0s seus recém-nascidos
mostraram positividade para 1gG pelo teste de ELISA, entretanto foi observada
negatividade para a pesquisa de ELISA-IgM em toda a amostra estudada.

Investigamos a relacdo entre fatores de risco ambientais e alimentares
entre as gravidas estudadas e toxoplasmose (Tabela 4). Uma associacéo
significativa somente foi encontrada entre a infeccdo pelo T.gondii e a falta de
tratamento de agua de consumo (filtrada) além da ingestdo de leite de vaca

nao pasteurizado.
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Discusséo

A elevada prevaléncia de lesGes oculares associadas a infeccdo por
T.gondii encontrada na regido de S&o José do Rio Preto (dados né&o
publicados), e a preocupacdo com as outras manifestacdes clinicas que podem
acometer o filho de gravidas que contraem a doenca, sdo subsidios para uma
melhor investigacdo da toxoplasmose nas gravidas no Noroeste Paulista. O
presente estudo € a primeira avaliacdo da soroprevaléncia de Toxoplasmose
em gravidas do Noroeste Paulista, bem como dos fatores de risco envolvidos
na transmissao.

Nossos resultados demonstram que a transmissdo desse protozoario
ocorre na regido. Com relacéo ao tipo de unidade de saude onde ocorre o pré-
natal, observamos uma diferenca significante na positividade entre as
gestantes atendidas no Ambulatorio do HB (62,6%) e na U.B.S. Estoril (41,4%).
Tal diferenca explica-se pelo fato do Ambulatério do HB ser uma Instituicdo de
ensino publico, para onde sdo encaminhadas mulheres com gravidez de alto
risco.

No Estado de S&o Paulo, a prevaléncia da Toxoplasmose varia de 40 a
80%“Y. Nossos resultados (57,3%) foram inferiores aos encontrados em
gestantes (67, 4%) atendidas no Centro de Saude da zona oeste do municipio
de S&o Paulo® e similares ao identificado em gravidas oriundas de um
Hospital ptblico de Porto Alegre (58,5%)%? e Taubaté (51,5%)“?. Ressalta-se,
ainda, uma moderada exposi¢ao prévia das gestantes rio-pretenses a infeccéo

pelo T. gondii, uma vez que em outros Estados, como Rio de Janeiro®?,
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Pernambuco™®, Parana™, Mato Grosso™” e Rio Grande do Sul”, o grau de
exposicao € maior.

As gravidas positivas pelo teste de hemaglutinacdo para IgG
apresentaram alta avidez para IgG. Os recém-nascidos mostraram positividade
para IgG pelo teste de ELISA, entretanto foi observada negatividade para a
pesquisa de IgM em toda a amostra estudada. Nossos resultados confirmam os
achados no Hospital Materno-Infantil Presidente Vargas em Porto Alegre, Rio
Grande do Sul, na analise da avidez de IgG anti-Toxoplasma em gestantes
com sorologias positivas para 1gG e IgM: quando a avidez foi alta nenhum

recém-nascido estava infectado®

. A presenca IgG no neonato, depois de 10
dias de nascido, deve ser avaliada com cuidado por causa do IgG materno de
transmissdo passiva®. E importante salientar que o teste de avidez dos
anticorpos IgG é util para orientar a terapéutica e avaliar o risco de transmisséo
vertical (TV), quando associado a idade gestacional e a data da realizacdo do
exame, permitindo, inclusive, afastar totalmente o risco de TV quando ha
avidez elevada previamente a 12 semanas de gestacao™®.

Baseados na associacdo nao significante de gravidez prévia descrita
aqui (Tabela 3), nossos dados diferem dos do estudo de Avelino e
colaboradores®® realizado em mulheres em idade reprodutiva do Estado de
Goias. Isto, no entanto, pode ser explicado pelo menor tamanho amostral
avaliado em nosso trabalho. Este estudo demonstrou que a falta de
tratamento de agua de consumo (filtrada) foi significante entre as mulheres

investigadas (Tabela 4), associada a transmissao da toxoplasmose. Nossos

resultados confirmam os dados observados na Coldbmbia, onde esse fator
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aumenta o risco de infeccdo em 4,5 vezes"V. De fato, recentemente foi
relatada a importancia da transmissdo de oocisto de T.gondii na agua
consumida no Brasil e na Franca, também observaram a presenca de DNA de
T.gondii em &gua publicas nado tratadas®”. A ingestdo de leite de vaca néo
pasteurizado foi observada em 19,4% da populacdo estudada (Tabela 4), e a
exposicao para este fator mostrou diferencas estatisticas significantes entre as
mulheres infectadas e n&o-infectadas. Relatos similares demonstraram
relevante papel do uso de leite de vaca ou cabra ndo pasteurizado e o
aleitamento materno, como fonte em potencial na transmissdo oral do
T.gondii®*¥. Esses dados epidemiolégicos sdo importantes em regides onde a
cabra substitui 0 gado na industria leiteira (Noroeste do Brasil) e para as
criancas que sdo alérgicas ao leite de vaca®®. Poucos estudos tém
evidenciado o beneficio do tratamento materno evitando a transmisséo vertical,
portanto a orientacdo verbal ou por escrito de medidas preventivas as
gestantes suscetiveis que fazem o seu pré-natal na rede publica de saude,
bem como a triagem de rotina nesta populacéo, permitiria identificar e diminuir
os casos de infeccdo aguda em gestantes®®.

Estudo realizado na maternidade do Hospital Universitario de Taubaté
mostrou resultado semelhante ao detectado em nosso estudo. Demonstrou-se
também que a assisténcia a toxoplasmose na gestacdo ainda € limitada em
algumas localidades, identificando a existéncia de um importante contingente
de gestantes suscetiveis a adquirir a doenca®. Em outro servico publico de
saude, no Estado do Parana, os autores mostram a existéncia de gestantes

com suspeita laboratorial de toxoplasmose aguda ndo devidamente investigada
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e evidenciam que aspectos fundamentais da assisténcia pré-natal ndo estéo
sendo sistematicamente observados®®. Os autores enfatizam a importancia de
programas de triagem na gestante, especialmente em hospitais publicos,
devido & taxa elevada de Toxoplasmose congénita nesses centros®?.
Entretanto, como néo foi possivel avaliar casos de soroconversédo, nem casos
agudos da infeccao, fica dificil determinar a efetividade do programa de pré-
natal nas Unidades de Saude em nosso estudo. A limitacdo para este fim
envolve a descentralizacado do atendimento ao pré-natal na regido de Sao José
do Rio Preto durante o periodo investigado, o que n&o permitiu o0
acompanhamento das gravidas nao-reagentes, bem como a coleta de amostra
de seus filhos.

Concluimos que a transmissdo desse protozodario ocorre na regiao,
porém a transmissao congénita ndo foi evidenciada. A agua de consumo e o
leite n&o-pasteurizado estdo associados a essa infeccdo no Noroeste Paulista.
O teste de avidez para IgG realizado em uma Unica amostra de mulheres
gravidas continua sendo importante ferramenta diagnostica para determinar o
risco de transmissdo. Portanto, o acompanhamento sorolégico para a
toxoplasmose, durante todo o pré-natal, é de extrema importancia para a saude

publica nesta populacéo investigada.
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Tabela 1. Distribuicdo das Mulheres estudadas de acordo com a unidade onde

foram atendidas.

Ambulatério HB U.B.S. Estoril

Gravidas Positivo Negativo Positivo Negativo Total

109 (62,6%) 65 (37,4%) 24 (41,4%) 34 (58,6%) 232(100%)

Total= 174 Total= 58

HB: Hospital de Base de S&o José do Rio Preto; UBS: Unidade Bésica de Salde.

Tabela 2. Distribuicdo das Mulheres estudadas de acordo com a faixa etaria,

no Noroeste Paulista - SP, Brasil.

ldade Infectada N&o infectada Total
10 a 19 18 (48,6%) 19 (51,4%) 37 (15,9%)
20 a 29 76 (60.3%) 50 (39,7%) 126 (54,3%)
30a39 38 (62,3%) 23 (37,7%) 61 (26,3%)
40 a 49 1 (12,5%) 7 (87, 5%) 8 (3,4%)

Total 133 (57.3%) 99 (42,7%) 232 (100%)
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Tabela 3. Distribuicdo das mulheres estudadas de acordo com a ocorréncia de

gravidez anterior, entre mulheres infectadas e ndo infectadas, de

acordo com a faixa etaria, no Noroeste Paulista - SP, Brasil.

Infectada N&o infectada
Idade C;Lat\éir(ijc?rz gri\(/eir(Tez Subtotal C;rna't\éir(ijgrz gri\(/eir(?ez Subtotal Total
N % N % N % N % N % N % N %
10a19 7 389 11 61,1 18 486 5 26,3 14 73,7 19 51,4 37 159
20a29 55 72,4 21 27,6 76 60,3 32 64,0 18 36,0 50 39,7 126 54,3
30a39 32 842 6 158 38 62,3 22 957 1 43 23 37,7 61 26,3
40a49 1 100,0 O 00 1 125 4 571 3 429 7 875 8 34
Total 95 71,4 38 28,6 13357,3 63 63,6 36 36,4 99 42,7 232 100

N: Numero absoluto; OR= 1,97 (1,76<OR<2,31); P= 0,000001

Tabela 4. Fatores de risco ambientais e alimentares entre as gravidas

infectadas e nao infectadas e sua relagdo com a toxoplasmose,

no Noroeste Paulista-SP, Brasil.

Fatores de Risco Infectadas . Nao Total
infectadas

N % N % N %
Gatos 70 52,6 46 46,5 116 50
Cachorros 101 75,9 86 86,9 187 80,6
Moscas 15 11,3 13 13,1 28 12,1
Baratas 29 21,8 24 24,2 53 22,8
Tratamento de 4gua* 56 42,1 60 60,6 116 50
Contato com o solo 80 60,2 61 61,6 141 60,8
Saneamento Basico 12 90 7 71 19 8,2
Carne crua ou mal cozida 53 39,8 31 31,3 84 36,2
Leite de vaca néo pasteurizado** 34 25,6 11 11,1 45 19,4
Vegetais lavados inadequadamente 3 23 5 51 8 3,4
TOTAL 133 57,3 99 42,7 232 100

Qui-Quadrado *p= 0.079; ** P=0.092
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CONCLUSOES

A transmissdo desse protozoario ocorre na regiao (57,3%), entretanto a

transmissao congénita nao foi evidenciada.

Os fatores de risco encontrados demonstraram a falta de tratamento de
agua de consumo e a ingestdo de leite de vaca ndo pasteurizado,

associados a essa infeccdo no Noroeste Paulista.

O teste de avidez para IgG realizado em uma Unica amostra de mulheres
gravidas continua sendo importante ferramenta diagnostica para

determinar o risco de transmissao.

O acompanhamento sorolégico para a toxoplasmose, durante todo o pré-
natal, € de extrema importancia para a saude publica nesta populacao

investigada.
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5. APENDICES
Apéndice 1. Termo de Consentimento Livre e Esclarecido utilizado no estudo.

FACULDADE DE MEDICINA DE SAO JOSE DO RIO PRETO
Estudo prospectivo sobre a transmissao de Toxoplasmose Congénita no
Noroeste Paulista.

TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO

Vocé esta sendo convidada a participar da pesquisa “Estudo prospectivo sobre a
transmisséo de toxoplasmose congénita no Noroeste Paulista”.

A Toxoplasmose é uma doenca de gato e numerosas outras espécies de animais,
inclusive o homem. A toxoplasmose constitui, no Brasil, uma das principais doencas
infecciosas encontradas em gestantes, que pode ser transmitida da mae para o bebé,
recebendo o nome de toxoplasmose congénita. Os principais sinais e sintomas
decorrentes dessa doenca sdo: morte do bebé ainda na gestacado, prematuridade, lesdo
no olho, diminuicdo do tamanho da cabeca, com ou sem presenca de liquido, retardo
mental, alteracbes na pele e complicacBes cerebrais. Este projeto tem como obijetivo
investigar a ocorréncia de toxoplasmose congénita no Noroeste Paulista e obter
informacdes importantes para verificar a necessidade de implantar medidas para sua
prevencédo. Sua participacdo serd de extrema importancia no estudo e consistira em:

[°- Responder um questiondario sobre seus hébitos de vida, garantindo-lhe sigilo de
todas as suas informacdes pessoais;

2°-Sera coletado 5ml de seu sangue para exame da toxoplasmose, que sera
destinado apenas para a analise cientifica e ndo poderd ser comercializado. Este
processo consiste em introduzir uma agulha na veia e neste momento vocé, conforme
sua sensibilidade poderd sentir uma ardéncia. Apés a coleta de sangue, podera
apresentar um hematoma (roxo) no local que foi introduzido a agulha.

Esclarecemos que nao havera riscos de qualquer tipo de contaminagdo nesta
coleta, pois o material utilizado sera individual e ndo contaminado, isto €, um material
estéril (seringa, agulha, algoddo com alcool) para cada pessoa, € que depois sera
colocado em saco de lixo e descartado em local seguro.

Declaro para os devidos fins que fui suficientemente esclarecida sobre a minha
participacdo voluntaria no projeto “Estudo prospectivo sobre a transmissdo de
toxoplasmose congénita no Noroeste Paulista”, e que, se me sentir prejudicada, a
qualquer momento, poderei solicitar a retirada das minhas informacdes do mesmo, tendo
a minha disposicéo as formas de contato com o pesquisador.

. de v de

Pesquisadora Responsavel
Sujeito da pesquisa - RG
Katia Jaira Galisteu
CIM/DDIP - FAMERP
FONE: (0xx17) 3201-5736
Av. Brigadeiro Faria Lima, 5416
Vila Sado Pedro — CEP 15090-000
Séo José do Rio Preto/SP
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Apéndice 2. Ficha utilizada na coleta de dados.
%—;%’JQ ESTUDO PROSPECTIVO E)O RISCO DE TRANSMISSAO DE TOXOPLASMOSE
\@ CONGENITA NO NOROESTE PAULISTA
FICHA EPIDEMIOLOGICA
N°. Prontuario: Data da coleta: Cadigo do projeto:
Dados da paciente:
Nome:
Local de nascimento: Idade:
Endereco atual: N
Cidade: Estado: Telefone:
Idade gestacional:
Vocé contraiu algumas dessas doencas infecto-parasitarias?
Sim N&o Sim | Nao Sim | Naéo
Citomegalovirus Mononucleose Leishmaniose
Rubéola Maléaria Toxoplasmose
Catapora Herpes Chagas
Dados clinicos: Sim | Nao
Vocé ja recebeu transfusédo de sangue? Tempo?
Vocé ja teve ou tem animal doméstico em casa? Qual?
Vocé tem o habito de andar descalca no solo?
Vocé tem o habito de tomar leite cru? Qual?
Vocé come carne crua ou mal cozida de qualquer animal? Qual?
Vocé lava os legumes e verduras?
Vocé teve gravidez anterior? Quantas?
Vocé teve filho prematuro? Quando?
Vocé teve algum aborto? Quantos?
Vocé sabe seu tipo sangiliineo e seu fator Rh? Qual?
Dados ambientais:
Vocé mora em zona: urbana ( ) rural ( )
Qual o tipo de moradia? alvenaria ( ) madeira( ) outro ( ) esPeciicar
propria () alugada ( ) cedida( ) outro( ) esPecificar
Tem rede de esgoto? Sim () ndo ( ) Se ndo qual otipo? fossa( ) outro () esPecificar
Vocé bebe agua: filtrada () fervida( ) torneira ( )
Qual o destino do lixo? coleta publica () outro () &sPeciicar
Onde vocé moratem:ratos ( ) baratas ( ) moscas( )
Qual seu nivel escolaridade?
Qual a renda familiar em salarios minimos? 1 ( ) 2 ( ) 3 ( ) 4 ( ) acima4( )Desemp.( )

ETNIA: PAC: PAI: MAE:
OBS:
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A

Apéndice 3. Técnica utilizada no Teste de Hemaglutinacéo.

o TESTE DE HEMAGLUTINACAO - técnica

Teste sorologico baseado na reacdo antigeno-anticorpo, no qual o
soro contendo anticorpos especificos contra o Toxoplasma gondii aglutina com
hemacias taninizadas e sensibilizadas com antigeno do parasito. O teste
qualitativo € utilizado para triagem das amostras.

Reagentes do Kit Imuno — HAI — TOXO — WAMA Diagnostica (codigo  36096-
H): 96 determinagdes qualitativas.

1. Suspensdo de hemacias sensibilizadas com componentes do
Toxoplasmo gondii (2,4ml)
Solucao diluente (1x40ml)
2-Mercaptoetanol (0,5ml)
Soro controle positivo (1ml)
Soro controle negativo (1ml)
Placas de microtitulacdo descartaveis com fundo e “V” (1x96 cavidades)
Descricdo da técnica para o teste de hemaglutinacao:
Teste qualitativo (“Screening”)
- Separar 10ul do soro a ser testado em tubos de ensaio previamente
identificados e inativa-los em banho-maria a 56 °C durante 30 minutos.
- Colocar a placa sobre um pano Umido para neutralizar as forcas
eletrostaticas.
- Usar 1 cavidade da placa por amostra, incluindo sempre os controles
positivo e negativo, prontos para uso.
- Utilizar diluicdo do soro 1/32 com a solucao diluente (2). Recomenda-se
diluir em um tubo de ensaio 10ul do soro inativado + 310ul da solucao
diluente.
- Pipetar 25ul do soro controle positivo, negativo e da diluicdo 1/32 de cada
amostra nas respectivas cavidades da placa. Sugere-se: Al controle
positivo, A2 controle negativo e A3, A4, A5...soros a serem testados.
- Adicionar 25ul da suspensdo homogénea de hemacias (1) em cada
cavidade.
- Agitar a placa por vibragdo mecanica (agitador de placa) ou batendo com
os dedos nas bordas da placa por 3 a 4 minutos.
- Deixar em repouso por 1 a 2 horas em temperatura ambiente, em local
livre de vibracdes (IMPORTANTE).
- Fazer leitura.

abrwn

No teste qualitativo, a reacdo € considerada positiva quando as hemacias
se depositam no fundo da cavidade como um tapete, as vezes com bordas
irregulares, e a reacdo é considerada negativa quando as hemacias se
depositam no fundo da cavidade formando um botéo.

Este teste serve para pesquisar a presenca de anticorpos (IgM) infeccéo
recente ou presenca de anticorpos inespecificos.
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Apéndice 4. Técnica utilizada no Teste de Elisa — IgG.

. TESTE DE ELISA —1gG - técnica

Este teste sorologico baseia-se na reacdo antigeno-anticorpo e
consiste na determinacdo de IgG especifico para Toxoplasma gondii, quando
presente na amostra a ser testada, por meio de um teste sanduiche (ELISA
Indireto).

- Os soros e 0s quatro controles (negativo e positivo |, Il e Ill) sdo diluidos
com solucéo diluente (Tampéao Tris NaCl — pH 7.6, BSA, fenol vermelho,
Tween 20 — 1%; Timerosal — 0,01%) a 1/101 para adultos e 1/20 para
neonatos.

- A placa de ELISA revestida com antigeno inativado de T.gondii é lavada
uma vez com solucédo (Tampao Tris NaCl — pH 7.4, BSA, fenol vermelho,
Tween 20 — 1%; Timerosal — 0,01%).

- Em seguida, adiciona-se 200uL das diluicbes (testes e controles) nos
respectivos pocos da placa que serd incubada a 37°C por 1 hora.

- ApOs a incubacéo despreza-se o contedudo dos pocos € 0S mesmos sao
lavados trés vezes com solugao de lavagem.

- Posteriormente, sdo adicionadas 200uL da solucdo do conjugado (0,5mL
de conjugado concentrado + 25mL de solucéo diluente) a cada poco da
placa.

- Nova incubacéo por 1 hora a 37°C é realizada, ao final da qual despreza-
se 0 conteudo da placa e realiza-se quatro lavagens com solucdo de
lavagem.

- Apoés esta etapa, adiciona-se 200uL de solucdo cromogénica [30mL de
tampao de substrato (acido citrico de sodio a 0,05-M pH 5,6, perdxido de
hidrogénio a 0,03%, timerosal a 0,01%) + trés tabletes de
ortofenilenodamina — 2HCI (CPD)] a cada pogo da placa.

- A placa é incubada por trinta minutos a temperatura ambiente e na
auséncia de luz.

- Ao término desta fase, adiciona-se 100uL de solucao bloqueadora (H.SO,4
— 4N) a cada poco.

- Realiza-se, entdo, a leitura da densidade otica (DO) no leitor de ELISA
(Titertek Multiskan® Plus MK 11), utilizando o filtro de 492nm.

- O teste é considerado valido quando a razdo entre a DO do controle
positivo | e a do controle negativo for maior que 2 associado a DO do
controle positivo Il que devera ser maior que 0,8.

- A DO das amostras sdo comparadas com a do controle positivo (ponte de
corte).

- As amostras com DO maiores que o0 ponto de corte consideram-se
positivas (para a presenca de IgG) e as menores, negativas.
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Apéndice 5. Técnica utilizada no Teste de Elisa — IgM.

_._'

S

2 TESTE DE ELISA - IgM — técnica
.;}E/j ’!‘\\ g
S | ,

& Este teste consiste na deteccao de IgM especifico para Toxoplasma

gondii, quando presente na amostra a ser testada, por meio de um teste duplo
sanduiche ou ELISA por captura. Para a analise destas imunoglobulinas, utiliza-
se trés controles: 0 negativo, o positivo (em duplicata) e o positivo Il.

- As diluicbes realizadas sdo as mesmas do Elisa — I1gG.

- As placas, revestidas com anti-anticorpos anti-lgM, sao lavadas uma vez
com solucdo de lavagem e posteriormente adicionados 200uL das
amostras  dilidas (testes e controles) nos respectivos pocos, seguida de
incubacédo a 37°C por 1 hora.

- Apoés a incubacao despreza-se o conteido dos pocos e lava-se trés vezes
com solucéo de lavagem.

- Adiciona-se 200uL da solucéo conjugado antigeno a cada poco da placa.
Esta solucdo é obtida pela adicdo de volumes iguais da solucédo antigeno e
solug&o do conjugado (0,3mL de conjugado + 15mL de solucao diluente).

- Nova incubacdo a 37°C por uma hora é realizada, ao final da qual
despreza-se o conteudo da placa e realiza-se quatro lavagens com solucao

e lavagem.

- As etapas seguintes sdo semelhantes as recomendadas para ELISA —
19G.

Para interpretacdo dos resultados do ELISA - IgM, é calculado,

primeiramente, o ponto de corte obtido pela média das DO referentes as
duas amostras de controle positivo |. Para que o teste de ELISA — IgM seja
considerado valido, a proporcéo entre o ponto de corte e a DO do controle
negativo devera ser igual ou maior que dois e a DO do controle positivo I
devera ser maior que 0,5.

No teste, a DO das amostras sdo comparadas com o valor do ponto de
corte. As amostras com DO maior que o ponto de corte sdo consideradas
positivas para presenca de IgM, enquanto as com valores menores, sao
negativas.
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Apéndice 6. Resultados obtidos com o Teste Elisa.

Organon Teknika Reader 230S

Version 1,23
RESULTADOS DO TESTE DE AVIDEZ DAS GRAVIDAS
Teste ID 3 Hora 16:53:00 Placa ID 3
Nome do Teste DO 450/620 Data 14/nov/06 Pagina 1

Medida do Filtro 450 nm
Filtro de Referéncia 620 nm
Unidade de Medida [OD]

01 02 03 04 05 06 07 08 09 10 11 12
1 9 17 25 33 41 49 57 65 73 81 89

0,010 [>3,000| 1,390 | 2,628 | 1,965 | 1,502 | 0,012 | 1,901 | 0,748 | 1,671 | 1,127 | 0,599 | M€as
2 10 18 26 34 42 50 58 66 74 82 90

2,317 1,399 |>3,000| 1,938 | 2,710 | 2,800 | 0,394 | 0,547 | 2,194 | 1,254 | 1,719 | 1,668
3 11 19 27 35 43 51 59 67 75 83 91

2,417 | 2,560 | 2,661 | 2,270 | 2,208 | 1,329 | 0,397 | 1,625 | 1,461 | 1,522 | 1,489 | 0,551
4 12 20 28 36 44 52 60 68 76 84 92

2,644 | 2,266 |>3,000{>3,000| 1,772 | 2,365 | 1,510 | 1,266 | 2,360 | 2,024 | 0,961 | 1,445
5 13 21 29 37 45 53 61 69 77 85 93

2,665 | 2,759 11,770 | 1,903 | 2,404 | 1,484 | 1,690 | 2,095 | 0,897 | 1,060 | 1,507 | 0,637
6 14 22 30 38 46 54 62 70 78 86 94

>3,000| 1,982 | 2,236 | 1,900 | 2,477 | 1,528 | 2,381 | 1,119 | 1,432 | 1,013 | 1,111 | 0,900
7 15 23 31 39 47 55 63 71 79 87 95

2,449 | 2,154 11,838 | 2,960 | 1,388 | 1,840 | 1,522 | 1,304 | 0,855 | 1,874 | 0,768 | 1,015
8 16 24 32 40 48 56 64 72 80 88 96

2,191 12,921 2,058 | 0,956 | 2,635 | 1,692 | 1,110 | 1,351 | 1,258 | 0,342 | 1,543 | 0,955
1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12
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Organon Teknika Reader 230S

Version 1,23
RESULTADO DE ELISA - IgM NOS RECEM-NASCIDOS
Teste ID 3 Hora 16:24:52 Placa ID 6
Nome do Teste DO 450/620 Data 13/12/06 Pagina 1

Medida do Filtro 450 nm
Filtro de Referéncia 620 nm
Unidade de Medida [OD]

01 02 03 04 05 06 07 08 09 10 11 12
1 9 17 25 33 41 49 57 65 73 81 89

0,096 | 0,119 | 0,097 | 0,111 | 0,101 | 0,114 | 0,124 | 0,112 | 0,109 | 0,119 | 0,120 | 0,125 | meas
2 10 18 26 34 42 50 58 66 74 82 90

0,117 0,119 | 0,098 | 0,103 | 0,103 | 0,112 | 0,104 | 0,103 | 0,104 | 0,122 | 0,122 | 0,132

0,106 | 0,090 | 0,091 | 0,090 | 0,104 | 0,091 | 0,102 | 0,094 | 0,098 | 0,105 | 0,104 | 0,104

0,379 | 0,085 | 0,082 | 0,094 | 0,087 | 0,084 | 0,103 | 0,088 | 0,100 | 0,082 | 0,099 | 0,091

0,351 | 0,082 | 0,089 | 0,093 | 0,086 | 0,086 | 0,095 | 0,106 | 0,094 | 0,101 | 0,098 | 0,108

2,163 | 0,093 | 0,081 | 0,081 | 0,086 | 0,091 | 0,096 | 0,096 | 0,091 | 0,093 | 0,096 | 0,098

2,149 | 0,085 | 0,083 | 0,082 | 0,078 | 0,084 | 0,100 | 0,085 | 0,106 | 0,098 | 0,117 | 0,098

0,111 | 0,100 | 0,091 | 0,099 | 0,089 | 0,090 | 0,101 | 0,097 | 0.102 | 0,095 | 0,101 | 0,117
1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12
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Organon Teknika Reader 230S
Version 1,23
RESULTADO DE ELISA - IgG NOS RECEM-NASCIDOS
Teste ID 3 Hora 16:01:44 Placa ID 5
Nome do Teste DO 450/620 Data 13/12/06 Pagina 1
Medida do Filtro 450 nm
Filtro de Referéncia 620 nm
Unidade de Medida [OD]
01 02 03 04 05 06 07 08 09 10 11 12
A 1 9 17 25 33 41 49 57 65 73 81 89 i
i
0,128 |>3,000| 1,410 | 1,397 | 2,887 |>3,000|>3,000| 2,164 | 0,183 |>3,000| 1,410 | 1,438 | meas
B 2 10 18 26 34 42 50 58 66 74 82 90 5
0,117 | 1,339 |>3,000| 0,684 |>3,000| 1,000 | 2,090 | 0,743 | 2,422 | 1,152 [>3,000| 0,660
c 3 11 19 27 35 43 51 59 67 75 83 91 c
0,110 | 0,927 | 0,733 | 1,806 | 2,777 |>3,000| 2,491 | 2,084 | 2,571 | 0,950 | 0,706 | 1,752
b 4 12 20 28 36 44 52 60 68 76 84 92 5
0,394 | 0,896 | 1,535 |>3,000| 2,161 | 1,157 |>3,000|>3,000| 2,629 | 0,943 | 1,624 |>3,000
E 5 13 21 29 37 45 53 61 69 77 85 93 £
0,405 | 1,806 | 1,656 |>3,000|>3,000| 2,160 | 1,745 |>3,000| 0,136 | 1,971 | 1,619 |>3,000
E 6 14 22 30 38 46 54 62 70 78 86 94 c
2,907 | 0,634 | 1,549 | 1,605 |>3,000| 1,330 | 2,257 | 1,694 | 0,685 | 0,611 | 1,536 | 1,504
G 7 15 23 31 39 47 55 63 71 79 87 95 G
2,942 11,909 | 1,209 |>3,000| 2,221 | 0,636 |>3,000| 2,841 | 1,974 | 1,850 | 1,200 |>3,000
H 8 16 24 32 40 48 56 64 72 80 88 96 H
2,230 | 2,283 | 0,985 | 1,816 | 1,416 | 1,294 [>3,000| 1,598 | 1,978 | 2,253 | 0,970 | 1,931
1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12
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Apéndice 7. Aprovacdo do Comité de Etica.

FACULDADE DE MEDICINA DE SAO JOSE DO RIO PRETO

Autarquia Estadual - Lei n® 8899 de 27/09/94
(Reconhecida pelo Decreto Federal n® 74.179 de 14/06/74)

Parecer n.° 082/2005

33

COMITE DE ETICA EM PESQUISA

O Protocolo n° 3059/2005 sob a responsabilidade de Ricardo
Luiz Dantas Machado, com o titule "Estudo prospectivo sobre a transmissdo de
Toxoplasmose congénita no Noroeste Paulista” estd de acordo com a Resolugdo
CNS 196/96 e foi aprovado por esse CEP.

Lembramos ao senhor(a) pesquisador(a) que, no cumprimento da
Resolucdo 251/97, o Comité de Etica em Pesquisa (CEP) deverd receber
relatdrios semestrais sobre o andamento do Estudo, bem como a qualquer
tempo e a critério do pesquisador nos casos de relevdncia, além do envio dos
relatos de eventos adversos, para conhecimento deste Comité. Salientamos
ainda, a necessidade de relatdrio completo ao final do Estudo.

Sdo José do Rio Preto, 09 de maio de 2005.

O M

Prof.® Dr.? Pa&riciu Maluf Cury
Coordenadora do CEP/FAMERP

Av. Brigadeiro Faria Lima 5416 - 15090-000 S&o José do Rio Preto SP - Brasil
Tel. (17) 210-5700 - Fax (17) 227-6201 - www.famerp.br

01/2004
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Apéndice 8. Trabalhos apresentados em Eventos Cientificos.
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Palavras-chave: Cultura da Bananeira, Cultura de Tecidos,
Microscopia Optica.

Este trabalho teve como objetivo induzir e identificar as
polipldides in vitro do dipléide de Musa spp: Malbut (AA)
através de andlise estomdtica em microscopia dptica. Os
explantes, constituidos de gemas apicais dos dipldides,
em estigio de estabelecimento in vitro, foram multiplicado
por trés geragdes, e submetidas aos tratamentos com col-
chicina (C22H25NO6). Foi utilizado meio de multiplicagio
MS contendo 22 mM de BAP; 30 g L-1 de sacarose, sendo
o pH da solugio ajustado para 5,7 £ 1 e adicionado de 6 g
L-1 de édgar. Para o enraizamento, foi utilizado meio MS
contendo 5,37 mM de ANA; 30 g L-1 de sacarose, sendo
o pH da solugdo ajustado para 5,7 + 1 e adicionado de 6 g
L-1 de dgar. Os explantes foram mantidos em sala de
crescimento com intensidade luminosa de 36 mMol. m2.s-
1, fotoperiodo de 16 h, e temperatura de 250 + 20 C. o
tempo de cada geragiio foi de trinta dias. Em condigdes de
fluxo laminar continuo, brotagdes da terceira geragio
foram transferidas para solugdo de colchicina em meio
liquido, nas concentragdes de 2,5; 7,5 ¢ 12,5 mM. O tempo
de exposi¢do foi de 24 e 48 h, com 5 repetigdes em cada
tratamento. Foi realizada a coleta de dados de tamanho e
densidade de estdmatos, das folhas das plantulas na fase
de aclimatagdo, foi utilizada a porcio mediana desprovida
de vasos, da parte abaxial das folhas 1 (folhas mais nova
completamente abertas). Foram feitos cortes paradér-
micos e observados em microscépio 6tico em objetiva
com aumento de 40X. Os tratamentos apresentaram maior
tamanho e menor nimero de estdmatos, em relagdo ao
controle. Melhores resultados foram obtidos com a dose
de 12,5 mM de colchicina, por 48h.

Apoio Financeiro: CAPES/UFLA.

08.04 - ASSOCIACAO ENTRE OS GLICOCONJUGA-
DOS ABH E ANTICORPOS ANTI-Toxoplasma gondii

Cinara CB Martos', Fernanda da Silva®, Juliana R Cintra’, Kdtia
J Galistew®, Marilia P. Oliveira®, Alana GL Lelis’, Luciana M
Conceigdo®, Valéria D Fraga®, Ligia CIF Spegiorin®, Ricardo LD
Machado®, Luiz C de Mattos®

'Mestranda do Programa de Pés-Graduagio — IBILCE — Unesp;
Departamento de Biologia Molecular — FAMERP; *Mestranda do
Programa de P6s-Graduagio — FAMERP; “Centro de Investigagio
de Microrganismos — FAMERP; *Depto de Ginecologia e Obstetricia
-FAMERP

Palavras-chave: Glicoconjugados ABH, Grupos sangiiineos ABO,
Toxoplasma gondii

Os glicoconjugados com especificidade ABH expressos
no intestino humano, um 6rgao que ocupa posi¢io de
destaque no ciclo biolégico do Toxoplasma gondii, sdo
glicosilados, em parte, pelas glicosiltransferases codifi-
cadas pelo locus ABO. Na maioria da populaciio, uma
porgio desses glicoconjugados intestinais corresponde
aqueles que caracterizam os fendtipos ABO dos eritrécitos
e parecem constituir importantes receptores para dife-
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rentes microrganismos patogénicos. Nesse sentido, o
objetivo desse trabalho foi determinar as freqiiéncias dos
fendtipos eritrocitdrios ABO em gestantes com sorologia
reagente e niio reagente para a toxoplasmose e verificar
se os glicoconjugados do intestino humano, inferidos a
partir da fenotipagem eritrocitdria, estdo associados a
presenga ou & auséncia de anticorpos anti-1. gondii. Para
esse proposito, foram selecionadas 218 gestantes, cau-
casianas e nfio caucasianas, com idade entre 18 e 38 anos,
atendidas no Ambulatério de Gestagao de Alto Risco do
Hospital de Base de So José do Rio Preto. Duas amostras
de sangue, uma com e outra sem anticoagulante, foram
coletadas de cada participante, apés a obtencio do termo
de consentimento livre e esclarecido. A detec¢do dos anti-
corpos anti-T. gondii foi realizada pelo método de he-
maglutinagio passiva (Imuno-HAI, Wama Diagnéstica) e
a fenotipagem ABO, pelo método de hemaglutinagdo em
tubos. Cento e vinte e oito (58,7%) gestantes apresentaram
sorologia reagente e 90 (41,3%) ndo reagente para a
toxoplasmose. As diferengas observadas nas freqiiéncias
dos grupos sangiiineos ABO na presenca (grupo O: 48,4%;
grupo A: 36,7%; grupo B: 9,4%; grupo AB: 5,5%) e na
auséncia (grupo O: 46,7%; grupo A: 35,5%; grupo B:
12,2%; grupo AB: 5,6%) de anticorpos anti-T. gondii ndo
foram estatisticamente significantes (p=0,9273). Esses
resultados sugerem que os glicoconjugados relacionados
aos grupos sangiiineos ABO, expressos no intestino
humano e inferidos a partir da fenotipagem eritrocitdria
ABO apenas, ndo estdo associados & presenga ou ausén-
cia de anticorpos anti-T. gondii.

Apoio Financeiro: BAP Famerp; BIC Famerp; PIBIC CNPq
Famerp; FUNFARME; WAMA Diagndstica.

08.05 - CARACTERIZACAO DE NOVOS LOCOS MI-
CROSSATELITES DE Prochilodus argenteus (CHA-
RACIFORMES, PROCHILODONTIDAE) ISOLADOS
ATRAVES DA CONSTRU CAODE BIBLIOTECA PAR-
CIAL ENRIQUECIDA

Thais Camilo Corréa, Anna Carolina Dal Ri Barbosa, Felipe
Galzerani, Pedro Manoel Galetti Junior e Terumi Hatanaka
Departamento de Genética e Evolugio, Universidade Federal de
Séo Carlos, SP.

Palavras-chave: Prochilodus, biblioteca enriquecida, micros-
satélites.

Os peixes da familia Prochilodontidae apresentam uma
posi¢iio de destaque no cendrio pesqueiro do pais.
Prochilodus argenteus € endémico e de grande impor-
tincia econémica para a Bacia do Séo Francisco, corres-
pondendo cerca de 60% da produgdo de pescado. Nos
Gltimos anos, tém sido desenvolvidos marcadores alta-
mente polimérficos, entre eles os locos de microssatélites,
os quais podem ser aplicados em estudos de mapeamento
genético, teste de paternidade e de estrutura populacional.
Assim, através da construgdo de uma biblioteca parcial
enriquecida, o presente trabalho teve como objetivo
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e de 85,7% para a drea rural. Os parasitas mais fregiientes
foram Ascaris lumbricoides, Trichuris trichiura, Giardia
lamblia. O cruzamento dos resultados parasitolégicos com
as andlises antropométricas evidenciou que em alguns ca-
sos de criangas parasitadas o desenvolvimento fisico en-
contrava-se alterado. Os escolares da édrea rural foram os
mais afetados, pois o peso e/ou estatura de 45% dos esco-
lares encontravam-se abaixo da média recomendada pela
Organizagdo Mundial da Saide (OMS). Como parasitas
intestinais provocam acdo espoliadora, contribuindo para
o atraso do desenvolvimento fisico infantil, a presenga des-
ses agentes pode estar relacionada a essa alteragio. Por-
tanto, medidas profildticas devem ser adotadas entre os
escolares e seus familiares, devendo as infecgdes ser con-
sideradas alvos de controle, com o tratamento das criangas
parasitadas e mudangas nos hébitos de higiene adotadas,
para que haja melhoria de vida das criancas dessas escolas
da Vila de Paranapiacaba.

Apoio Financeiro: Centro Universitdrio Fundagio Santo
André, Santo André, SP.

11.06 - LEVANTAMENTO PARCIAL DA DISTRIBUI-
CAO DE Achatina fulica BOWDICH, 1822 (MOLLUS-
CA: GASTROPODA) NA ZONA URBANA DE VOTU-
PORANGA, SP

Heider de (). Marques, Daniela C. Costa, Larissa S. Nunes e Jodo
C. Bonfanti-Almeida

Centro Universitirio de Votuporanga (UNIFEV-FEV), Votu-
poranga, SP

Palavras-chave: Achatina fulica, angiostrongilose, parasitose
emergente

O molusco Achatina fulica, foi introduzido clandestina-
mente no Brasil por criadores de escargot, por volta de
1980. O molusco ndo teve aceitagiio comercial, sendo sua
criagdo abandonada e o mesmo liberado no meio ambiente,
porém sem inimigos naturais e com grande capacidade
reprodutiva tornou-se praga, causando grandes prejuizos
principalmente na horticultura. Além de praga agricola o
molusco € hospedeiro intermedidrio, dos vermes Angios-
trongylus costaricensis e A. cantonensis, cujos hospe-
deiros definitivos naturais sio roedores. Eventualmente
contaminam o homem, causando a angiostrongilose consi-
derada atualmente uma parasitose emergente. Este traba-
lho tem como objetivo efetuar o levantamento da distri-
bui¢io do molusco A. fulica na zona urbana de Votupo-
ranga e a partir deste, desenvolver um trabalho educacio-
nal e preventivo sobre o perigo do contato da populagio
com o caramujo. Os dados obtidos até esta etapa foram
fornecidos pela SUCEM de Votuporanga. Até o presente
momento foram encontrados exemplares de A. fulica em
residéncias de 25 bairros de um total de 96, o que representa
26,04% dos bairros, sendo que os bairros Pozzobom e
Centro, apresentaram um maior nimero de casas onde
foram identificados os moluscos, 12 e 5 residéncias, res-
pectivamente. Esses resultados, embora parciais, justifi-

cam a necessidade de um trabalho de conscientizag¢io da
populagdo em relagio ao controle molusco e sua impor-
tancia médica.

Apoio Financeiro: UNIFEV-FEV.

11.07 — PARASITISMO DE RAIA-SANTA, Atlatoraja
platana GUNTHER, 1880 (CHONDRICHTHYES, RA-
JIDAE) POR Nerocila sp. (ISOPODA, CIROLANIDAE)

Camila Mayumi Hirata dos Santos & Manoel Mateus Bueno
Gonzalez
Niicleo de Pesquisa e Estudo em Chondrichthyes - NUPEC

Palavras-chave: Elasmobrinquios; Rajidae; Isopoda

Um exemplar jovem de raia-santa, Arlantoraja platana, foi
capturado durante uma pesca de arrasto, ao largo da Ilha
do Bom Abrigo, em Cananéia, litoral sul do Estado de Sdo
Paulo. A fémea coletada possuia 300 mm de comprimento
total e 294 mm de largura de disco. A raia-santa ndo é comum
na regido, apesar de seu limite geogrifico estender-se do
litoral do Estado de Sdo Paulo até a Argentina e de ser
encontrada freqiientemente ao largo do Estado do Rio
Grande do Sul. Observou-se a presenca do is6pode Nero-
cila sp., localizado na regido dorsal da base da nadadeira
caudal da raia. O referido isépode € conhecido como para-
sita de peixes marinhos, alimenta-se de sangue e tecido do
hospedeiro, causando anemia profunda e eventual morte
dos animais. Os is6podes, ndo possuem grande represen-
tatividade dentro da fauna de parasitas descritas para tu-
bardes e raias e a associagdo destes parasitas pode ser
temporiria ou definitiva, podendo infectar o dtero, coragio,
fendas branquiais, pele e cavidade faringeana. O registro
de parasitismo do género Nerocila em elasmobringuios,
limita-se as espécies Carcharias taurus, Triakis semifas-
ciata e ovos de raia. Torna-se dificil estudar o grau de
patogenicidade destes isépodes em elasmobrinquios, devi-
do aos registros possuirem somente observagdes ecto-
parasitol6gicas. Trata-se do primeiro registro de Atlantoraja
platana como um hospedeiro do género Nerocila.

Apoio Financeiro: NUPEC.

11.08 - PERFIL SOROLOGICO DA TOXOPLASMOSE
EM GESTANTES ATENDIDAS EM UM SERVICO
ESPECIALIZADO DO NOROESTE PAULISTA

Kdtia J. Galistew', Cinara B. Matos®, Marilia P. Oliveira’, Alana
GL. Lelis', Luciana M. Conceigdo’, Valéria D. Fraga’, Ligia C.F.J.
Spejorin®, Patricia M. Cury’, Fernanda da Silva', Juliana R. Cintrd’,
Carlos E. Cavasini®, Andréa R.B. Rossif, Luiz C. Mattos'

' FAMERP; * UNESP; * Centro de Investigagiio de Microrganismos/
FAMERP; *Departamento de Ginecologia e Obstetricia

Palavras-chave: Toxoplasmose congénita, soroprevaléncia,

Noroeste Paulista

A toxoplasmose € uma doenga mundialmente disseminada
e caracteriza-se por infecgdo cronica assintomdtica em
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mais de um bilhdo de pessoas. O parasito adquirido durante
o periodo gestacional pode atravessar a barreira placen-
tdria e contaminar o feto. O objetivo deste estudo € des-
crever a prevaléncia desta nosologia em uma populagio
de gestantes e em seus neonatos, atendidos num servigo
especializado do municipio de Sdo José do Rio Preto/SP.
Participaram deste estudo seccional 219 grividas em di-
ferentes perfodos de gestacdo e 63 recém-nascidos aten-
didos no Ambulatério de Gestantes de Risco do Hospital
de Base de Sio José do Rio Preto e no Posto Escola Estoril,
no periodo de junho de 2005 a janeiro 2006. As respectivas
amostras sangiiineas foram triadas pelo teste qualitativo
de Hemaglutinagdo (Imuno-HAI, WAMA Diagndstica).
No periodo avaliado foi determinada uma incidéncia de
58,4% (128/219) de casos positivos. Dentre as gestagdes
a termo, aproximadamente metade (55,6% - 35/63) dos
neonatos apresentou resultado positivo. Por sua vez, fo-
ram detectados 11,1% (7/63) de positividade para anticor-
pos anti Toxoplasma gondii em filhos de grividas soro-
logicamente negativas. Esses dados podem servir para
se implementar medidas diagndsticas mais acuradas, para
o melhor esclarecimento desta nosologia, bem como a
descri¢do de dados clinicos-epidemiolégicos. Isso poderd
contribuir para promogio de programas de prevengio,
controle e redugio da toxoplasmose congénita no noroeste
do Estado de Sdo Paulo. Devem-se implementar medidas
diagnésticas mais acuradas para melhor esclarecimento
desta nosologia, bem como a descrigiio de dados clini-
co(s)-epidemiolégicos a fim de se promover o controle e
redugiio da toxoplasmose congénita no Noroeste do Es-
tado de Sdo Paulo.

Apoio Financeiro: PIBIC/CNPQ/FAMERP; BIC/FAMERP;
FUNFARME; WAMA Diagnéstica.
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Outras doengas parasitdrias

OPO4s

PREVALENCIA E FATORES DE RISCO ASSOCIADOS A
TOXOPLASMOSE EM GRAVIDAS NO NOROESTE PAULISTA,
BRASIL.

GALISTEU, K.J.!; MATTOS, C.B.Z, LELIS, A.G."; OLIVEIRA, M.P.%;
FRAGA, V.D.'; RODRIGUES, G.M.C.'; SPEJORIM, L.C.3; ROSSIT,
A.R.B."; CAVASINI, C.E.'; MATTOS, L.C.12; MACHADO, R.L.D.1.2

! Faculdade de Medicina de Sdo José do Rio Preto, Sdo José do Rio
Preto, Sdo Paulo; 2 IBILCE-Universidade Estadual Paulista, Sdo José do
Rio Preto, Sdo Paulo; ® Hospital de Base/FUNFARME, Sao José do Rio
Preto, Sdo Paulo.

Objetivo: Avaliar a freqiiéncia de toxoplasmose e os fatores de risco em
grdvidas no Noroeste Paulista. Material e Métodos: Foram triadas 232
gestantes atendidas no ambulatério de referéncia em duas Unidades de
Saude de Sao José do Rio Preto, no pericdo de junho de 2005 a margo
de 2006. O exame soroldgico foi realizado pela pesquisa de IgG por meio
do teste de Hemaglutinagdo indireta (Kit WAMA Diagndstica-Imuno-HAI
Toxoplasmose). Os fatores de risco na transmissdo da toxoplasmose
foram realizados por entrevista. A independéncia entre as proporgdes foi
determinada pelo método do teste do Qui-Quadrado e o teste de razdo de
chances. O nivel de significdncia adotado fol de 5%. Resultados: Os
resullados demonstraram que, 57,3% eram IgG reagentes. A associagao
foi encontrada enire a falla de tralamento de égua de consumo e a
ingestao de leite de vaca ndo pasteurizado. Conclusdes: A transmissao
deste protozodrio € ativa na regido. Fatores de risco controldveis estao
associados a essa doenga no Noroeste Paulista.

Fonte Financiadora: FAMERP, WAMA Diagndstica

OP047

MANSONELOSE NO MUNICIPIO DE COARI, ESTADO DO AMAZONAS,
BRASIL: ASPECTOS EPIDEMIOLOGICOS.

GALATI. D'.; BORBOREMA, M.z; DOURADO, H.'; MOURA, M.AS.Y;
CHAGAS, A.C.; MARTINS, M.1.23

1 Universidade Federal do Amazonas (UFAM) - Manaus (Amazonas);
2 Fundagdo de Medicina Tropical do Amazonas (FMT-AM) - Manaus
(Amazonas); @ Universidade do Estado do Amazonas (UEA) - Manaus
(Amazonas)

Objetivos: determinar os aspectos epidemioldgicos que interferem na
susceptibilidade da contaminagdo da populagdo urbana e rural do
municipio de Coari, Amazonas, quanto a mansonelose. Materiais e
Métodos: foram realizados inquéritos epidemiolégicos no municipio de
Coari = AM, nas areas urbana e rural, em marco e agosto de 2006
respectivamente. Os dados obtidos, através do preenchimento de fichas
clinica e epidemioldgica, foram armazenados em programa estatistico
elaborado para o projeto. A andlise dos dados foi realizada através do
programa Epi-info 3.3.2, ferramenia analitica. Resultados: Foram
avaliados 363 domicilios, sendo 139 (38,3%) localizados na zona rural e
224 (61,7%) na zona urbana do municipio, dos quais,268 (73,8%) situados
perto de criadouros do mosquito vetor, 160 (44%) a menos de 100 metros
da mata, 320 (88,2%) eram constituidos de madeira, 139 (38,3%) com
cobertura de amianto, 154 (42,4%) cobertura de zinco, 318 (87,6%) com
chao de madeira, 197 (54,3%) apresentavam frestas nas paredes € no
chédo, 223 (61,4%) localizados em drea de terra firme, 103 (28,4%) as
margens do igarapé, 12 (3,3%) casas flutuantes; 311 (85,6%) casas
proprias, 87 (24%) moradores bebiam dgua do rio, sendo que 100 (27,5%)
chefes das familias eram agricultores, 23 (6,3%) pescadores, 43 (11,8%)
aposentados. Duzentos e vinte e sete (62,5%) apresentaram renda
familiar menor do que um saldrio minimo. Conclusdo: Aspectos da
situagdo epidemioldgica da populagao susceptivel a contaminagao de
mansonelose nas areas urbana e rural do municipio de Coari, Amazonas
foram relatados. Baseadas nesses dados, medidas de controle da
transmissao da filariose devem ser planejadas e implementada.
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OP046

MANSONELOSE NO MUNICI’PIO DE COARIi, ESTADO DO AMAZONAS,
BRASIL: ASPECTOS CLINICOS.

BORBOREMA, M.'; DOURADO, H.'; GALATI, D.2; MOURA, M.AS.T;
MARTINS, M.1.23

1 Fundagio de Medicina Tropical do Amazonas (FMT-AM) - Manaus
(Amazonas); 2 Universidade Federal do Amazonas (UFAM) - Manaus
(Amazonas); * Universidade do Estado do Amazonas (UEA) - Manaus
(Amazonas)

Objetivos: Avaliar a prevaléncia da infecgdo por Mansonella sp. no
municipioc de Coarl-AM. e relatar sinais e sintomas eventualmente
associados. Materiais e Métodos: Foi realizado inquérito epidemiolégico
na drea urbana e rural do municipio de Coari-AM, nos meses de margo e
agosto de 2006 respectivamente. Os participantes foram agrupados em
moradias selecionadas aleatoriamente na drea estudada. O método da
gota espessa foi usado para detectar a microfilaremia. Resultados: Um
corte transversal secional foi realizado no municipio de Coari-AM,
incluindo 818 pessoas na zona urbana & 428 na zona rural. A prevaléncia
da infecgdo por Mansonella sp. foi de 9,9% (81) na populagdo urbana e
25,2% (108) na populagéo rural portadora de Mansonella sp. Nenhuma
diferenga significante foi observada entre sexos. Mansonella sp. foi
detectada entre dois e 83 anos, sendo a prevaléncia mais alta entre os
idosos. Foram avaliados 138 pacientes portadores das microfildrias. e os
sintomas clinicos relatados foram cefaléia 29 (21%), Artralgia 33 (23,9%),
Astenia 19 (13,7%), Mialgia 14 (10,2%), Febre 12 (8,6%), Prurido 10
(7.3%), Anorexia 5 (3,6%), Manchas 4 (2,9%) e Outros sintomas 13 (9,4%)
e ndo houve associagdo significante entre eles e a microfilaremia.
Conclus@o: A infecgdo por Mansonella sp. tem alta prevaléncia no
municipio de Coari-AM, afeta predominantemente populagdes rurais e
idosos 0 que pode ser atribuido a uma maior exposicdo ao vetor
(simulideos). Sdo necessdrios mais estudos clinicos com grupo controle
ou de coorte para atribuir a infecgao por Mansonella sp. um quadro clinico
especifica.

OP048

MANSONELOSE EM COARI, AMAZONAS, MEDIO SOLIMOES: ALTA
TAXA DE INFECCAO NATURAL DE Mansonella ozzardi EM UMA
AMOSTRAGEM DE Cerqueirellum argentiscutum (DIPTERA:
SIMULIIDAE).

PESSOA, FA.C.'; CHAGAS, A.C."; MARTINS, M.1.23

1 Fundag@o de Medicina Tropical do Amazonas (FMT-AM) - Manaus
(Amazonas); 2 Universidade Federal do Amazonas (UFAM) - Manaus
(Amazonas); U niversidade do Estado do Amazonas (UEA) - Manaus
(Amazonas)

Introdug@o: A mansonelose & uma filariose humana causada pela
Mansonella ozzardi, & € transmitida por dipteros simulideos e
ceratopogonideos. A mansonelose ocorre principalmente em populagbes
ribeirinhas na regido amazdnica. A Fundagdo de Medicina Tropical do
Amazonas desenvolve estudos epidemioldgicos no Médio Solimdes dessa
filariose pouco estudada. Objetivo: Estimar a taxa de infecgao parasitéria
(TIP) e identificar e quantificar os estdgios larvais de M. ozzardi em
simulideos coletados em comunidades do municipio de Coari. Métodos:
os simulideos foram coletados em Coari, Amazonas, em trés dias de
margo de 2006. A amostra foi identificada, corada em hematoxilina e
dissecada e examinada em microscépio dptico. As filarias encontradas
foram quantificadas, e os estddios larvais identificados (L1= 12 estadio,
L2= 2° estadio, L3= forma metaciclica). Resultados: Foram coletadas e
dissecadas 498 f{émeas de Cerqueirellum argentiscutum, dessas, 28
estavam infectadas, apresentando TIP de 5,62%. Foi encontrado um
maior numero de fémeas infectadas por L1 (16), seguidas de L2 (11) e L3
(1). A média encontrada de filarias por simulideo foi de 13,4 (1-34) %.
Conclusdo: Medeiros & Py-Daniel (2004 Acta Amaz 34:201-207)
encontraram em Manacapuru, municipio localizado no Baixo Sclimées, um
TIP mais baixo em uma amostragem numericamente maior — 1451
simulideos dissecados, 0,07% estavam infectados em pericdo de ano
equivalente (margo de 2000). A alta TIP encontrada neste trabalho
corrobora a hipétese de que a taxa de infeccdo natural de M. ozzardi
aumenta de acordo com a distribuigdo geografica da calha do rio — quanto
mais préximo da cabeceira, maior a taxa de infecgdo natural.
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62.059 | AgH Glycoconjugates Are not Assoclated
with the Presence of Anti-Toxoplasma gondii
Antibodies

C.C.E. Mattos, F. da Silva, J.R. Cintra, K.J. Galisteu, M.P. Oliveira,
A.G.L. Lelis, L.M. Conceigdo, V.D. Fraga, L.C.F.J. Speijorin, R.L.D.
Machado, L.C. de Mattos. Faculdade de Medicina de Séc José do
Rio Freto, Sdo José do Rio Preto, Brazil

The glycoconjugates with ABH specificity expressed in the human gastro
intestinal tract, an important organ which takes place on the biological
cycle of Toxoplasma gondii, are glycosylated by glycosyltransferases
coded by ABO lozus. In the majority of the population, these glycoconju-
gates correspond to those exprassed on red blood cells and seem rep-
resenl important receptors for pathogenic micro organisms. The aim of
this paper it was to delermine the frequencies of ABO red blood cell phe-
notypes among pregnant women with non reagenl and reagent serology
test for toxoplasmosis and verify if the glycoconjugates from human gas-
tro intestinal tract inferred from red biood cell phenotypes are associated
with the absenca or presence of anti-T. gondii antibodies. Twoe hundred
and eighteen pregnant women, non Caucasian and Caucasian, aged
from 18 to 38 (average 26), which received medical attention on the High
Risk Pregnancy Ambulatory from the Hospital de Base of Sao Jose do
Rio Preto, wers enrolled. The study received the approval of the Ethical
Committee of *he Institution. Two blood sample without and with antico-
agulant were :ollecied from each participant. The detection of anti-T.
gondii antiboc.es was carried out by indirect hemaggiutination test
(Imuno-HAI, ¥ 'ama Diagnostica; Sao Carlos, Brazil) and the ABO pheno-
typing was made by hemagglutination lest lubes. One hundred and
twenty eight (£8.7%) pregnant prasented anti-T. gondii antibodies and 90
(41.3%) were naegative for serology test. The difference on the fregquen-
cies of ABO red blood cell phenotype belween pregnant without (O
group: 46,7%:; A group: 35,5%; B group: 12.2%; AB group: 5,6%) and
with (O group: 48,4%; A group: 36,7%; B group: 9,4%; AB group: 5,5%)
anti-T. gondii antibodies were not significant (p=0,9273). These results
suggest thal ABH glycoconjugates expressed on human gastro inlestin-
al tract and nferred just from ABD red blood cell phenotypes are not
asscciated wih the presence or absence of anti-T. gondii antibodies.

62.060 | 1 1¢ Etfect of Thalassaemia Status on Red Blood
Cell Deformability and Parasite Biomass in
Severe Malaria

A.C. Cziefule , N. Mwakisha *, A. Macharia *, A, Makazi, T.N. Williams
i, K. Maitlanc *, B. Lowe ?, A.M. Dondorp ?, C.R.J C. Newton?. 'Brighton
and Sussex Lniversity Haspital/ Kemri Centre for Geographic Medicine
Resaarch, Kitfi, Brighton, United Kingdom; *Kemri Centre for
Geographic hiedicine Coast, Kilifi, Kenya; *Facul y of Tropical Medicine,
Mahidol Univarsity, Bankok, Thailand

Backgroun:.: Reduced red cell deformability (F/ICD) is associated with
poor cutcome and severe anaemia in falciparum malaria and this is
thought to :ontribute to compromised microcirculatory flow. However,
RCD is alse reduced in healthy children with a- thalassaemia, showing
that a redvtion in RCD alone is not sufficient .= impair capillary flow.
Thalassaeiiia is a common haemoglobinopathy conserved in malaria
endemic rzgions. Children with thalassaemia have been shown to have
a lower ircidence of severe malaria and relative protection from death
and seve's anaemia in malaria infection. We hypethesize that the protec-
tive elfect of w+thalassaemia is mediated ihrough a decreased
sequesteled parasite biomass, as estimated from plasma HRP2(histi-
dine-rich-protein-2) concentrations.

Methods: In Kilifi, Kenya, malaria is endemic and the gene freguency
of u+tha'assaemia is 0.5. We studied three groups: (1) 97 children admit-
ted to the Paeciatric High Dependency Unit in Kil'fi District Hospital with
severe malaria, (2) 306 healthy children of comparable age and sex from
a community cross sectional survey and (3) 47 children admitted to the
HDU wih non-malaria severe iliness. All children had a full blood count,
malaria thick and thin film, RCD (using a laser-assisted oplical rotaticnal
cell anzyser, LORCA) and thalassaemia and sickle cell status (multiplex
PCR). | RP2 concentrations were measured by sandwich ELISA.

Resu :s: RCD was reduced in healthy controls (group 2) with w+thalas-
saemia (meanEl= 0.17) compared to those children without thalas-
saemia (mezanEl= 0.21, p<0.0001). Fewer thalassaemia homozygoles
had se ere malaria than expected from the ge:ie frequency. Plasma
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HRP2 concentration was lower in thalassaemia homozygotes
(mean=19.4ng/L, 95% Cl=1.39-18.87) compared to children with normal
genolype (mean 53.3ng/L, 95% Cl=20.32-49.28, p=0.032).

Conclusion: Whereas peripheral blood parasitaemias are not affected
by thalassaemia status in malaria patients, estimates derived from plas-
ma HRP2 concentrations suggest a lower total and sequestered parasite
biomass in children with thalassaemia. This might explain the protective
effect of this haemoglobinopathy. The causes of reduced RCD in malar-
ia and in the haemoglobinopathies are not the same. Further insight into
the diferent mechanisms may provide avenues for intervention lo pre-
vent severe disease.
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63.001 Epidemiologic, Clinical and Microbiological

Characteristics of Nosocomial Urinary Infection
in the Spinal Cord Lesioned Patient

E. Hernandez', F. Zamora', M. Martinez®. ‘International Center for
Meurological Restoration, Havana, Cuba; “Surgical and Medical of
Research Center, Havana, Cuba

Urinary infections constitute one of the main causes of intrahospitalary
infections. At the Clinic for the attention of spinal cord lesioned patients,
we observed that these can be the cause of high incidence rates as a
consequence of multiple risks factors associated to the neurobladder as:
vesical urethral reflux, vesicle lithiasis, diverticula and pseudodiverticula,
urethral stenosis and permanent or intermittent catheterization.

Objectives: To describe forms of presentation of urinary infection
tracts in spinal cord lesioned patients with neurogenic bladder as well as
their microbiological behavior.

Patients and Method: We performed a descriptive, retrospective-type
study on all hospitalized patients in order to program a neuro-restorative
treatment for the affectation of the spinal cord from January to December
2005. They all received clinical, imagenologic and bacteriologic assess-
ment, that is, (urocultures, uretheral and vaginal exudates) to delermine
risk tactors, forms of presentation of the infection, as well as associated
complications and microbiological behavior.

Results: The incidence are 4 cases by 1000 patients-day, the most fre-
quent forms of presentation of infections are: recurrent symptomatic bac-
teriuria, asymptomatic bacteriuria, bacterial urethritis, bacterial vaginosis
and acute pyelonephrites. Most acute germs are: E coli (for a 60% of iso-
lation), followed by P. mirabilis (14%), K pneumoniae (l0%),
Staphylococcus sp. (4%), and other enterobacteria. Sensitiveness lo
aminoglycosides was kept high, where we observed a growing resist-
ance to sulphas (>70%) and fluoroguinclones (>45%) as well as the fre-
quent circulation of multirresistant microorganisms.

C lusi Clinical peculiarities of urinary infections in the patient
with neurogenic bladder, allow lo perform more adequalte strategies for
treatment as to the clinical, microbiological and epidemiologic criteria.

Tract Urinary Infections in Intensive Care Unit

F. Espinosa, M. Hart, M.C. Halley, A. Pardo, A. Martinez. Hermanos
Ameijeiras Hospilal, Havana, Cuba

The infections of the urinary tract (IUT), conslitule one of the principal
locations for infections within hospitals, and in particular at the units of
intensive care (ICU), where, taking into account the base pathology of
the patients who are hospitalized there, the required invasive behavior
and the highest percent of patients who need a permanent vesical
catheter. The death rale due to these infections is higher than in other
units of the hospital.

In this paper we presenl a sludy carred oul among hospilalized
patients in the polyvalent ICU at Hermanos Ameijeiras Hospital from
January 1, 2004 to June 30th, 2005.

During this period of time, urine samples were taken from the patients



