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RESUMO

SARTORI AL. Prevaléncia e fatores associados a soropositividade pelo Toxoplasma
gondii em mulheres atendidas no Programa de Protecao a Gestante em Goiania, GO
[dissertation]. Goiania: Faculdade de Enfermagem/UFG; 2009. 90 p.

A toxoplasmose aguda na gestacdo € uma infeccdo que pode ser transmitida ao
concepto, causando uma doenga que varia em gravidade, dependendo da época da
gestacdo em que aconteceu a infecgao fetal. Pode ser grave e causar o abortamento
ou importantes sequelas (neuro-opticas) nos sobreviventes. A deteccdo da
vulnerabilidade das mulheres a essa infecgao e o pronto diagndstico da infecgao
aguda na gravida proporcionam a utilizagdo de medidas profilaticas para se prevenir
a infeccdo materna e/ou se introduzir medidas terapéuticas que podem reduzir a
gravidade da doenga fetal. Embora o screening para toxoplasmose nao seja
obrigatério no pais, no Estado de Goias, por meio do Programa de Protecdo a
Gestante diversas infecgcdes sao identificadas durante a assisténcia pré-natal, entre
elas a toxoplasmose. O objetivo deste estudo é estimar a prevaléncia de anticorpos
e analisar fatores associados a soropositividade ao Toxoplasma gondii em gestantes
atendidas no Programa de Protegdao a Gestante. Trata-se de um estudo de corte
transversal com uso de dados secundarios do Programa de Protecédo a Gestante
que considerou os resultados dos testes soroldgicos realizados em amostras de
papel filtro para os marcadores IgG e IgM em gestantes atendidas durante 2008 e
residentes em Goiania. Para ampliar e melhorar a qualidade da analise dos dados
foi realizada a técnica de linkage deterministica com o banco de dados do Sistema
de Informacdes sobre Nascidos Vivos, sendo vinculados 10.316 registros do total de
12.846 registros analisados (80,3%). A prevaléncia da infecgdo pelo Toxoplasma
gondii foi de 68,3% (IC 95%: 67,5-69,1), sendo que destas, 0,74% (95/12.846)
apresentaram IgG e IgM reagentes. O teste confirmatdrio da presenca da IgM,
acrescido do teste de avidez de anticorpos IgG em sangue venoso foram realizados
em 93,7% (89/95) das gestantes suspeitas de infeccdo aguda. A semana
gestacional da nova coleta foi identificada em 82 delas, sendo que 52,5% (43/82)
estavam com mais de 16 semanas de gestacéo, ndo sendo possivel determinar se a
infeccdo ocorreu durante a gestacao, apesar de 35/43 estarem com alta avidez
(maior de 60%). As variaveis associadas estatisticamente (p<0,05) a
soropositividade foram faixa etaria igual ou superior a 20 anos de idade, cor/raca
preta e parda, tempo de estudo inferior a 12 anos e ser multigesta. O estudo estimou
uma alta prevaléncia da infeccado entre gestantes residentes em Goiania, e elevada
adesdo das pacientes ao Programa para realizacdo do teste confirmatorio,
entretanto, a base de dados do Programa de Protegcdo a Gestante apresentou
elevado percentual de registros com variaveis ndo preenchidas, justificando a
adogao de estratégias voltadas aos profissionais de saude acerca da importancia do
preenchimento do cartdo da gestante, bem como dessas informagdes para os
servigos de epidemiologia do Estado.

Descritores: Toxoplasmose; Prevaléncia; Gestantes; Cuidado Pré-Natal.



ABSTRACT

SARTORI AL. The Prevalence and factors associated with seropositivity to
Toxoplasma gondii in women assisted by the Pregnancy Protection Program in
Goiania, GO [dissertation]. Goiania: Faculdade de Enfermagem/UFG;2009. 90 p.

The acute toxoplasmosis during pregnancy is an infection that can be transmitted to
the fetus, causing a disease that varies in severity depending on the time of
pregnancy when fetal infection occurred. Can be severe and cause miscarriage or
major sequelae (neuro-optical) in survivors. The detection of women's vulnerability to
infection and early diagnosis of acute infection in pregnant women provide for the
use of prophylactic measures to prevent maternal infection and/or introducing
therapeutic measures that can reduce the severity of fetal disease. Although
toxoplasmosis screening is not mandatory in Brazil, in the State of Goias, through the
Pregnancy Protection Program, several infections are identified during prenatal care
such as toxoplasmosis. This study aimed at estimating the prevalence of anti-
Toxoplasma gondii antibodies and analyzing factors associated to seropositivity in
pregnant women assisted by the Pregnancy Protection Program. This is a cross-
sectional study from the Pregnancy Protection Program database records which
considered the serologic trials outcomes carried out in filter paper samples for the
IgG and IgM markers in pregnant women living in Goiania screened in 2008. In order
to amplify and improve the quality of data analysis, was carried out a deterministic
linkage technique with Live Birth Information System database, thus linked to 10,316
records out of 12,843 records which were analyzed (80.3%). The infection
prevalence was of 68.3% (Cl 95%: 67.5-69.1), 0.74% (95/12,846) of which presented
IgG and IgM reagents. The serum IgM and IgG avidity confirmation test was carried
out in 93.7% (89/95) pregnant women suggestive of acute infection. The gestational
week of the new collection was identified in 82 of them, and 52.5% (43/82) of which
were on the 16th week of gestation or more weeks, it is not possible to determine if
the infection occurred during pregnancy, and among these ones, the IgG avidity test
value was higher than 60% in 35/43 pregnant women. The statistically associated
variables (p<0,05) seropositivity were age group equal or higher than 20 years, black
and mixed-race, school completion rate lower than 12 years and multiple
pregnancies. The outcomes show a high prevalence of infection among pregnant
women living in Goiénia and high patient compliance with the Program to perform the
confirmatory test, however, the Pregnancy Protection Program’s database presented
a high percentage of records with variable not satisfied, justifying the adoption of
strategies aimed at health professionals about the importance of filing the
pregnancy's card and the information to the surveillance systems of State.

Key Words: Toxoplasmosis; Prevalence; Pregnant Women; Prenatal Care.



RESUMEN

SARTORI AL. Prevalecencia y factores asociados con la sueropositividad
Toxoplasma gondii en mujeres seleccionadas por el Programa de Proteccion a la
Gestante en  Goiania, GO [dissertation].  Goiania: Faculdade de
Enfermagem/UFG;2009. 90 p.

La toxoplasmosis aguda durante el embarazo es una infeccion que puede
transmitirse al feto, causando una enfermedad que varia en gravedad dependiendo
de la época del embarazo, cuando se produjo la infeccion fetal. Puede ser grave y
causar aborto involuntario o complicaciones graves (neuro-6ptico) en los
sobrevivientes. La deteccion de la vulnerabilidad de las mujeres a la infeccion vy el
diagnostico precoz de la infeccidn aguda en las mujeres embarazadas puede
propiciar la utilizacion de medidas profilacticas para prevenir la infeccion materna y/o
la introduccion de medidas terapéuticas que posibilita reducir la gravedad de la
enfermedad fetal. Aunque el screening no sea obligatorio en el pais, en el Estado de
Goias, a-través del Programa de Proteccion a la Gestante, diversas infecciones son
identificadas durante la asistencia prenatal, entre ellas la toxoplasmosis. El objetivo
de este estudio es tener una idea de cémo prevalecen los anticuerpos anti-T. gondii
y analizar factores asociados a la sueropositividad en gestantes triadas por el
Programa. Se trata de un estudio de tipo transversal a partir de registros del banco
de datos del Programa de Proteccion a la Gestante que considero los resultados de
los tests sueroldgicos realizados en muestras de papel filtro para los marcadores IgG
e IgM en gestantes seleccionadas en 2008 y que viven en Goiania. Para ampliar y
mejorar las calidad de las analisis de los datos, fue reralizada la técnica de linkage
deterministica con el banco de datos del Sistema de Informacion sobre Nacidos
Vivos, siendo vinculados 10.316 registros entre el total de 12.846 registros
analizados (80,3%). La prevalescencia de la infeccion fue de 68,3% (IC 95%: 67,5-
69,1), siendo que, de estas 0,74 % (95/12.846) presentaron IgG e IgM reagentes. El
test confirmatorio de IgM y de avidez de IgG en suero fue realizado en 93,7% (89/95)
gestantes con sospecha de infeccion aguda, siendo posible identificar el periodo de
gestacion en el momento de esa nueva colecta para 82, de las cuales 52,5% (43/82)
estaban con 16 0 mas semanas de gestacion, y entre esas, el valor del test de
avidez de IgG fue superior a 60% para 35/43 gestantes. Las variables asociadas
(p<0,05) a sueropositividad fueron igual o superior a los 20 afios de edad, color de la
piel negra o parda, escolaridad inferior a 12 afios de estudio y multigestas. Los
resultados demuestran la alta prevalecencia de la infeccion entre gestantes y gran
cumplimiento del paciente el Programa para realizar la prueba de confirmacién, asi
mismo, el base de datos del Programa de Proteccion a la Gestante presento un alto
porcentaje de registros con la variable no se cumple, lo que justifica la adopcion de
estrategias dirigidas a profesionales de la salud sobre la importancia de llenar la
tarjeta de la gestante y la informacién a los sistemas de vigilancia de la Provincia.

Palabras Clave: Toxoplasmosis; Prevalencia; Mujeres Embarazadas; Atencion
Prenatal.
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APRESENTACAO

O interesse por esta investigacdo decorre da minha afinidade com a
assisténcia a saude da mulher no periodo gravidico-puerperal e saude publica desde
a minha formagdo na graduagdo em Enfermagem, realizada na Universidade
Paranaense, uma instituicdo que apresenta abordagem voltada a integralidade do
cuidado.

Além disso, como bolsista de Iniciagdo Cientifica, participei de um grupo de
estudos, no qual induziamos a infeccéo pelo Toxoplasma gondii em ratos, e apos
periodos pré-determinados avalidvamos o Sistema Nervoso Entérico, com o intuito
de identificar possiveis alteragées morfoldgicas e quantitativas nas células nervosas
desses animais.

Concomitante a esse periodo, estava participando dos estagios em
Ginecologia e Obstetricia e Saude Publica. O contato com a populagao trouxe a tona
a realidade fora dos laboratérios: a evidente caréncia de informagado com relacdo a
infeccdo, fatores de risco e prevencéo pela populagédo em geral. Essas experiéncias
despertaram em mim o desejo de aprofundar meu conhecimento sobre a infecgéo

provocada por este protozoario em uma populagao considerada vulneravel.
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1 INTRODUGCAO

A toxoplasmose, infecgdo causada pelo Toxoplasma gondii (protozoario
intracelular obrigatério) atinge, em diferentes regides do planeta, cerca de 48 a
79,45% da populagdo humana mundial (GRANT; McGINNIS, 1988; MARQUES et
al., 2008). Entretanto, o status soroldgico da infeccao € desconhecido por grande
parcela dos individuos, pois, salvo em casos de comprometimento do sistema imune
do hospedeiro, o quadro infeccioso € assintomatico (WEISS; DUBEY, 2009).

A transmissdo do Toxoplasma gondii aos hospedeiros intermediarios esta
relacionada aos habitos alimentares e de higiene, tendo como fontes de infecgdo o
consumo de carne crua ou mal-cozida de animais infectados e agua ou alimentos
contaminados, isso porque, no ambiente, o hospedeiro definitivo (felideos) pode
eliminar oocistos do parasito junto com as fezes.

Ainda, a infecgao pode ser transmitida verticalmente da mae para o concepto
quando esta se infectar durante a gestagéo. A transmissao vertical do Toxoplasma
gondii e a infecgdo em individuos imunocomprometidos constituem as formas mais
preocupantes da infecgdo. As complicagcbes ao concepto/recém-nascido dependem
da idade gestacional materna em que ocorrer a infecgdo, sendo mais graves quando
esta ocorrer no inicio do periodo gravidico. Observam-se, frequentemente,
complicagdes neuroldgicas, auditivas, oculares e abortamento (RORMAN et al.,
2006).

Embora seja causadora de graves complicagbes ao concepto em casos de
soroconversao materna, ndo é uma doenga de notificagdo compulséria. Dessa
forma, a realidade da infeccdo no pais s6 pode ser avaliada a partir de estudos
epidemioldgicos.

O diagndstico precoce da infeccdo materna é extremamente importante, mas
no Brasil, a triagem sorologica pré-natal para toxoplasmose nao é obrigatdria,
entretanto, no Estado de Goias essa triagem é realizada rotineiramente na primeira
consulta de pré-natal pelo Programa de Protecdo a Gestante (PPG), também
conhecido como “Teste da Maméae”, implantado no Estado em setembro de 2003 por
meio de uma parceria entre a Secretaria de Estado da Saude de Goias, Secretarias
Municipais e o Instituto de Diagndstico e Prevengdo da Associagdo de Pais e
Amigos dos Excepcionais (IDP/APAE) de Goiania. Este Programa, inicialmente

implantado em 2002 no Estado do Mato Grosso do Sul e recentemente em Alagoas,
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realiza junto com o teste para toxoplasmose o screening de outras infecgoes, sifilis,
HIV 1 e 2, HTLV 1 e 2, doenga de Chagas, rubéola, citomegalovirus e hepatites B e
C. As coletas de sangue s&o descentralizadas, realizadas na prépria unidade de
saude em que a gestante iniciou 0 acompanhamento pré-natal por meio do papel de
filtro, o que dispensa o deslocamento da gestante até um laboratério de analises
clinicas. Posteriormente, os resultados s&o enviados para a unidade de origem da
gestante. A implantagdo do programa em Goias foi progressiva e estima-se que, no
periodo de 2004 a 2007 a cobertura do pré-natal foi de 64,4% das gestantes do
Estado (ALVARENGA, 2009).

Considerando a gravidade da infecgao fetal, a alta taxa de soroconversao no
municipio de Goiania durante a gestacdo, bem como as caracteristicas climaticas
dessa regiao do pais, as quais favorecem a sobrevivéncia de oocistos no ambiente,
€ importante estimar a prevaléncia da infeccdo pelo T. gondii e identificar a
populagcao de risco. Assim, este estudo pretende colaborar com o (re) planejamento
de politicas publicas de saude e de estratégias profilaticas a infeccdo materna e

complicagdes fetais e neonatais em decorréncia da infecgédo pelo T. gondii.
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2 OBJETIVOS

2.1 Objetivo geral

2.1.1 Estimar a prevaléncia de anticorpos anti-Toxoplasma gondii em mulheres
atendidas no Programa de Protecdo a Gestante de janeiro a dezembro de 2008,

residentes em Goiania, Goias.

2.2 Objetivos especificos

2.2.1 Caracterizar a populagéo usuaria do Programa de Protecdo a Gestante.

2.2.2 lIdentificar a prevaléncia de gestantes com suspeita de infeccdo aguda
(presenca da IgM na corrente sanguinea) e soronegativas ao Toxoplasma gondii.
2.2.3 Analisar fatores associados a soropositividade a infecgdo pelo Toxoplasma
gondii.

2.2.4 Relacionar a idade gestacional no momento da coleta de sangue da gestante
suspeita de toxoplasmose aguda pelo screening sorolégico com os valores

encontrados no teste de avidez de anticorpos IgG.
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3 REVISAO DE LITERATURA

3.1 Breve historico

O Toxoplasma gondii (T. gondii) foi isolado e descrito pela primeira vez em
1908 por Charles Nicolle e Louis Hubert Manceaux em roedores Ctenodactylus
gondi na Tunisia e por Alfonso Splendore no Brasil (BLACK; BOOTHROYD, 2000).

Em 1923, Jank(, em Praga, relatou o ébito de uma crianga de 11 meses de
idade que apresentava hidrocefalia e cegueira. Parasitos semelhantes ao T. gondii
foram observados em cortes do globo ocular direito. Quatro anos depois, no Brasil
Torres descreveu parasitos identificados como Toxoplasma ou Encephalitozoon em
cortes histologicos de cérebro, miocardio e musculo esquelético de uma crianga que
faleceu no vigésimo nono dia de vida (DUBEY, 2007).

Wolf e Cowen no ano de 1937 relataram um caso de encefalomielite
parasitaria em uma crianga. Em 1939 a autopsia cerebral de outra crianga que
faleceu no 31° dia de vida evidenciou encefalomielite extensa devido a multiplas
areas focais de inflamacado e necrose e granulomas miliares. Essas evidéncias
indicavam o Toxoplasma como protozoario causador da encefalomielite (WOLF,;
COWEN; PAIGE, 1939).

Albert Sabin, com as descobertas sobre toxoplasmose realizadas até o
periodo, propds em 1942 um conjunto de sinais clinicos conhecidos como “tétrade
de Sabin”: altera¢des do volume craniano (hidrocefalia ou microcefalia), calcificagéo
intracraniana, coriorretinite e retardo mental (DUBEY, 2007).

Posteriormente, Wolf, Cowen e Paige evidenciaram a transmissao congénita
da infeccdo em outras espécies animais, como ovelhas, carneiros e roedores.
Beverly em 1959 e Jacobs em 1964 confirmaram a transmissé&o vertical em
experimentos realizados com camundongos (DUBEY, 2007).

Frenkel em 1970 relatou as fases: sexuada e assexuada do protozoario no
intestino de gatos. No ano seguinte, constatou que os felinos sdo os hospedeiros
defitivos e junto com Dubey em 1972, identificaram o ciclo enteroepitelial nos felinos.
Os termos taquizoitos e bradizoitos foram também propostos por Frenkel em 1973
(DUBEY, 2007).
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Antes desse periodo, em 1960, a soroconversao materna foi descrita por
George Desmonts, em Paris, Franga (DUBEY, 2007), € no ano de 1974, junto com
Jacques Couvreur, um follow-up com gestantes e recém-nascidos infectados
durante a gestacdo foi realizado, avaliando tratamento, progndstico clinico e
presenca de parasitos na placenta (DESMONTS; COUVREUR, 1974).

3.2 Agente etiolégico

O T. gondii é o agente etiolégico da toxoplasmose, um protozoario intracelular
obrigatério. Pertence ao Reino Protista, Subreino Protozoa, Filo Apicomplexa,
Classe Sporozoa, Subclasse Coccidia, Ordem Eucococcidia, Subordem Eimeriina,
Familia Sarcocystidae, Subfamilia Toxoplasmatinae, Género Toxoplasma, Espécie
gondii (REY, 2001). O nome ¢é derivado de sua morfologia (toxo = arco e plasma =
vida) e do hospedeiro em que foi descoberto por Nicolle e Manceaux, o
Ctenodactylus gondi (DUBEY, 2007).

3.3. Ciclo bioloégico e morfologia do parasito

O T. gondii apresenta um ciclo biolégico heteroxeno, dividido em duas fases:
sexuada e assexuada, nas quais sao descritas trés estagios de vida: esporozoitos,
bradizoitos e taquizoitos. A fase sexuada é restrita aos hospedeiros definitivos.
Entretanto, a fase assexuada ocorre tanto nesses hospedeiros como também nos
intermediarios.

No trato gastrointestinal de felideos (domésticos ou selvagens) identificados
como hospedeiros definitivos do parasito, acontece o ciclo coccidiano com a fase
assexuada e sexuada de reproducao deste. Apos o processo de multiplicagao
sofrido pelos bradizoitos, taquizoitos ou esporozoitos que penetraram nas células
epiteliais do hospedeiro definitivo, ha formacdo dos merozoitos (FERREIRA;
FORONDA; SCHUMAKER, 2003).

Os merozoitos por sua vez, iniciam a fase sexuada de reproducao parasitaria,
com formacdo de gametdfitos, os quais se diferenciam em macrogameta e

microgameta, gameta masculino e gameta feminino, respectivamente. Estes se
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fecundam e originam o ovo ou zigoto o qual, apdés evolugao dentro do epitélio do
hospedeiro definitivo, formara o oocisto ndo esporulado (KAWAZOE, 2005; REY,
2001).

O oocisto ndo esporulado € eliminado junto com as fezes de felideos no
ambiente, e em condicdes favoraveis de temperatura e umidade e na presenca de
oxigénio, ha maturagdo do oocisto ndo esporulado para ooscisto esporulado que
contém esporozoitos (FRENKEL, 2002). Animais que ingerem o0s oocistos
esporulados adquirem a infeccdo. Em felinos infectados experimentalmente o
periodo de excreg¢ao de oocistos variou do sexto ao 16° dia pds-infeccdo. Durante os
dias considerados de pico, entre o oitavo e 11° dia, os felinos excretaram cerca de
100.000 oocistos/g de fezes (MEIRELES et al., 2008).

No hospedeiro intermediario do T. gondii, animais homeotérmicos (DUBEY,
2007), a reprodugao do parasito se restringe a fase assexuada, sendo observados
apenas os estagios de vida do parasito de taquizoitos e bradizoitos (Figura 1).
Nessa fase, o parasito se divide por endodiogenia, um processo marcado pelo
aparecimento de duas membranas peliculares que sdo formadas a partir de uma
célula mae, as quais comecam a definir as células filhas com formacao das
organelas apicais dentro do citoplasma da célula mae, que € amadurecido e assim
como a mitocondria se divide entre as células filhas (BLACK; BOOTHROYD, 2000).

> vaed
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Figura 1. Estagios de vida do Toxoplasma gondii observados nos hospedeiros
intermediarios. A: Taquizoitos. B: Cisto tecidual.
Fonte: Adaptado de Dubey (2007).

Os taquizoitos ou trofozoitos, observados no hospedeiro intermediario, sao
encontrados na fase aguda da infeccdo. Possuem agilidade no processo de invasao

e de multiplicagdo dentro de algumas células do hospedeiro intermediario e células
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epiteliais do hospedeiro definitivo, sendo capazes de atravessar barreiras bioldgicas
como a hematoencefalica, retina, mucosa intestinal e parede transplacentaria, e
nesse ultimo caso, atingir o concepto (BARRAGAN; SIBLEY, 2003; FERREIRA,;
FORONDA; SCHUMAKER, 2003). Experimentos in vitro demonstraram um tempo
meédio de cinco a nove horas para a replicacdo de taquizoitos, variando de acordo
com a cepa do parasito (RADKE et al., 2001).

Estruturalmente, o taquizoito do parasito apresenta um nucleo (esférico, oval
ou alongado) situado no meio do corpo, citoesqueleto (microtubulos subpeliculares e
conoide), organelas como reticulo endoplasmatico, complexo de Golgi, ribossomos,
mitocdndria, apicomplasto e complexo apical formado, principalmente, por
micronemas, roptrias, granulos densos, condide e anel polar, conforme apresenta a
figura 2 (AJIOKA; FITZPATRICK; REITTER, 2001)

Dense granule Golgi body
Rough endoplasmic Apicoplast
reticulum

Mitochondrion

Figura 2. Ultraestrutura de um taquizoito de Toxoplasma gondii.
Fonte: Adaptado de Ajioka, Fitzpatrick e Reitter (2001).

Os micronemas, roptrias e granulos densos sdo as trés principais organelas
secretoérias envolvidas no processo de invasao a célula hospedeira. Os micronemas
liberam seu conteudo antes da invasao, facilitando a ligagao e deslize para a célula
hospedeira, as roptrias liberam proteinas ROP2 no momento da invasado e os
granulos densos apos a invasdao (BLACK; BOOTHROYD, 2000; FERREIRA;
FORONDA; SCHUMAKER, 2003; FERGUSON; DUBREMETZ, 2007). Durante esse
processo, duragado de aproximadamente 10 segundos, ocorre a formagao do vacuolo
parasitéforo (VP), compartimento essencial para a sobrevivéncia do parasito dentro
da célula hospedeira (SANTOS et al., 2009; SCHATTEN; RIS, 2004). Apds a
invasdo do taquizoito a célula hospedeira, a ROP2, intermedeia a associagao da

membrana do VP e organelas como o reticulo endoplasmatico e mitocdndrias, as
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quais posteriormente se posicionardo ao redor do VP (SINAI; JOINER, 2001;
MAGNO et al., 2005). Esse mecanismo utilizado pelo parasito esta relacionado ao
fornecimento de lipidios para o VP, e também para impedir a fusdo do vacuolo com
os lisossomos da célula hospedeira, criando um ambiente favoravel para seu
crescimento, pois, dessa forma, impede a liberacdo do conteudo das enzimas
lisossbmicas, inibindo a acidificagdo do vacuolo e sua destruicao (BLACK;
BOOTHROYD, 2000; FERREIRA; FORONDA; SCHUMAKER, 2003). O
citoesqueleto também participa do processo de migragao, replicacado e egresso do
parasito na célula hospedeira, assegurando a manutencdo da forma celular do
parasito e a integridade estrutural devido a sua flexibilidade, bem como a
permanéncia da mitocondria ao redor do VP (MAGNO et al., 2005; SANTOS et al.,
2009).

Apds um periodo superior ou igual a seis dias de infecgado os taquizoitos se
diferenciam em bradizoitos (DUBEY, 1997). Os bradizoitos ou cistozoitos, como
também s&o conhecidos, apresentam organelas como condide, roptrias,
micronemas, granulos de polissacarideos e um nucleo terminal. Quando envoltos
por uma membrana, constituem o cisto tecidual. O tamanho do cisto tecidual varia
de acordo com a idade, a célula hospedeira, a cepa do parasito e 0 método usado
para mensuracdo. Em média, mede de 10 a 70 ym de didmetro e contém cerca de
1.000 a 2.000 bradizoitos (FERGUSON; HUTCHISON, 1987; WEISS; KIM, 2001).

Os cistos teciduais sao caracteristicos da fase latente ou crénica da infeccao,
podendo permanecer viaveis por toda a vida do hospedeiro (FRENKEL, 2002). Apés
a ingestao de cistos teciduais, por agdo das enzimas proteoliticas presentes no trato
gastrointestinal do hospedeiro, suas paredes sao dissolvidas, liberando bradizoitos,
os quais infectam o lumen do epitélio intestinal e se diferenciam em taquizoitos
(DUBEY, 2007). Os mecanismos de conversdo de taquizoitos em bradizoitos ou
vice-versa ainda nao estdo totalmente esclarecidos. Acredita-se que o sistema
imunoldgico participe desse processo, pois, casos de toxoplasmose congénita tém
sido descritos devido a reativagcédo da infecgao latente em gestantes infectadas pelo
Virus da Imunodeficiéncia Humana (HIV) (BACHMEYER et al., 2006;
CARVALHEIRO et al., 2008).
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3.4 Epidemiologia

Por se tratar de uma infeccdo cosmopolita, a toxoplasmose apresenta
distribuicdo mundial e alta prevaléncia na populacdo humana. Grant e McGinnus
(1988) mostraram uma prevaléncia em humanos na Jamaica de 48% e em uma
comunidade rural do Estado do Mato Grosso do Sul, a prevaléncia foi de 79,45%
(MARQUES et al, 2008). Essas diferentes prevaléncias estdo associadas,
provavelmente, a variabilidade das condi¢gdes ambientais, habitos culturais e
alimentares e a prépria fauna mundial (TENTER; HECKEROTH; WEISS, 2000).

3.4.1 Variabilidade do T. gondii

O parasito se diferencia em trés linhagens ou gendtipos: I, Il e lll. A gravidade
das lesdes esta associada a viruléncia do parasito que dependera, por sua vez, dos
diferentes gendtipos, destacando que o gendtipo | é o causador das manifestagdes
clinicas mais virulentas e frequentemente associado a toxoplasmose congénita. Em
estudo realizado na Espanha por Fuentes et al. (2001), esse gendtipo foi encontrado
em 75% dos casos de toxoplasmose congénita. Ja na Franga, o gendtipo Il foi
identificado em 55 de 68 amostras de fetos infectados pelo T. gondii isoladas entre
1988 a 1996 (HOWE et al.,, 1997). Corroborando, Ajzenberg et al. (2002)
identificaram esse gendtipo em 73 de 86 amostras isoladas de fetos/recém-nascidos
com diagndstico suspeito ou comprovado de infecgao congénita pelo T. gondii
provenientes de centros da Franga, Bélgica, Italia e Holanda. O gendtipo Il também
foi identificado em individuos infectados pelo HIV por Howe et al. (1997) em 34 das
45 amostras de lavado broncoalveolar, medula 6&ssea, leucdcitos e liquido
cefalorraquidiano, e por Fuentes et al. (2001) em nove das 17 amostras de humor
aquoso, sangue e material de biopsia do pulméo e cérebro.

No Brasil, Vallochi et al. (2005) isolaram amostras do DNA de 11 6rgaos da
visao, provenientes de uma banco de olhos de Sao Paulo e Rio Grande do Sul, e
nestas, o gendtipo | foi encontrado em todas, sugerindo associacdo desse gendtipo
as lesbes oculares nessas regides. Esse genottipo também foi isolado na Coldmbia
em 31 de 33 amostras clinicas e de material de autopsia humano e animal
(GALEGO; SAAVEDRA-MATIZ; GOMEZ-MARIN, 2006).
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Com relacédo ao genotipo lll, embora encontrado em amostras humanas
(AJZENBERG et al.,, 2002), é descrito frequentemente em animais infectados
naturalmente (FERREIRA; FORONDA; SCHUMAKER, 2003). Da Silva et al. (2005)
analisaram amostras cerebrais de caes que apresentavam sinais neuroldgicos da

infeccao e evidenciaram o gendtipo Il em cinco das nove amostras isoladas.

3.4.2 Prevaléncia da infeccao pelo T. gondii durante a gestacao

Os estudos epidemioldgicos sobre a infecgédo pelo T. gondii em humanos, em
sua maioria, abordam duas situag¢des especiais relacionada a infeccao: gestantes,
pois no feto, o sistema imunolégico ainda esta em formagdo, e individuos
imunocomprometidos.

As prevaléncias da infeccdo em gestantes variam significativamente em
diferentes regides do planeta. Na Coréia, Han et al. (2008) identificaram entre 351
amostras de soro de gestantes prevaléncia entre 3,4 a 4% utilizando o teste de
aglutinagdo de latex e ELISA, respectivamente. Porém, na Europa, prevaléncias
superiores foram descritas, variando de 18,8% em Salamanca, Espanha, utilizando o
método EIA (GUTIERREZ-ZUFIAURRE et al., 2004) e utilizando o método ELISA,
21,5% em Legnano, ltalia (DE PASCHALE et al., 2008) e 30,1% em Aydin, Turquia
(ERTUG et al.,, 2005). Um estudo multicéntrico, realizado com 16.362 gestantes
usuarias de centros privados e publicos de Barcelona, encontrou soropositividade de
28,6% e 0,64% para anticorpos IgG e IgM, respectivamente (BATET et al., 2004). Na
Polénia, a prevaléncia foi de 41,3% usando teste de aglutinagdo indireta
(NOWAKOWSKA et al., 2006), 43,8% na Franga (BERGER et al., 2009), 48,3% no
norte do Ird pelo método de ELISA (SAEEDI; VEGHARI; MARJANI, 2007), 57% em
Grenada, india, utilizando MEIA (ASTHANA et al., 2006) e 27,9% no distrito de
Hebron, Palestina, pelo método ELISA (NIJEM; AL-AMLEH, 2009).

Em Sdo Tomé e Principe, regido africana, a prevaléncia foi de 75,2% em 449
amostras soroldgicas de gestantes utilizando o teste de aglutinacao de latex (HUNG
et al., 2007) e na América Central em Trindade e Tobago, Ramsewak et al. (2008)
identificaram a prevaléncia de 39,3% por meio do EIA entre 450 mulheres gravidas.
No entanto, em Durango, México, a avaliagdo de gestantes usuarias de um hospital
publico demonstrou soroprevaléncia de 6,1%, usando MEIA (ALVARADO-
ESQUIVEL et al., 2006).
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Na Ameérica do Sul, em Cali, Colédmbia, estimaram prevaléncia da infecgao
pelo método de MEIA em gestantes de 45,8% (ROSSO et al., 2008).

No Brasil, na regido do Alto Uruguai, Rio Grande do Sul, composta por 31
municipios, Spalding et al. (2003) avaliaram o status soroloégico de 2.126 gestantes
pelo método de ELISA, e encontraram soroprevaléncia de 74,5%, dentre as quais
3,6% também apresentaram anticorpos IgM (IF1) (SPALDING et al., 2003). Nesse
mesmo Estado, nas cidades de Porto Alegre e Pelotas, a prevaléncia descrita foi de
59,8% e 54,8%, pelos métodos: MEIA e quimioluminescéncia, respectivamente
(CADEMARTORI; FARIAS; BROD, 2008; VARELLA et al., 2003).

No Parana, em Londrina, Mandai, Lopes, Mitsuka-Bregandé (2007)
constataram pelo método MEIA uma prevaléncia de 56,6% entre 5.839 amostras de
soro de gestantes procedentes de unidades basicas de saude, e na regido noroeste
do Estado do Parana, em um estudo retrospectivo utilizando resultados soroldgicos
de 16.686 mulheres, também utilizando o método MEIA, Castilho-Pelloso, Falavigna
e Falavigna-Guilherme (2007) estimaram prevaléncia de 66,9% (IgG e IgM
reagentes). Esse valor € semelhante ao descrito nos estudos realizados na regiao
nordeste. As prevaléncias variaram de 64,9% no Estado da Bahia (ELISA)
(NASCIMENTO et al., 2002), 66,3% em Natal, Rio Grande do Norte, utilizando MEIA
(BARBOSA; HOLANDA; ANDRADE-NETO, 2009), 69% em Sergipe pelo método de
ELISA (BARRETO et al.,, 2009) a 74,7% em Recife, Pernambuco, detectado pelo
método IFI (PORTO et al., 2008).

Olbrich Neto e Meira (2004) avaliaram a soroprevaléncia da infecgao entre
mulheres atendidas em unidades basicas de saude do municipio de Botucatu, Sao
Paulo. Entre 478 gestantes que realizaram a sorologia anti - T. gondii 60%
apresentaram presencga de anticorpos IgG e 2,1% IgM. Em Campinas, pelo método
MEIA, a prevaléncia foi de 60,4% em gestantes atendidas pela rede publica de
saude (STELLA, 2004), superior a descrita em Cuiaba, Mato Grosso, entre usuarias
de dois hospitais do sistema publico de saude, 70,7%, por meio do método EIA
(LEAO; MEIRELLES FILHO; MEDEIROS, 2004).

Por meio de um programa de triagem pré-natal, utilizando ELISA em papel
filtro, a prevaléncia estimada no Estado do Mato Grosso do Sul foi de 91% para I1gG
e 0,4% IgM reagente (FIGUEIRO-FILHO et al., 2007). E em Goiania, Goias, a
prevaléncia estimada entre mulheres em idade fértil foi de 65,8% e a taxa de

soroconversao materna de 8,6%, método de imunofluorescéncia e confirmagao por
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ELISA, superior a taxa descrita na cidade satélite de Guara, Distrito Federal, a qual
foi de 0,64% (ELISA) (AVELINO, 2000; NOBREGA; KARNIKOWSKI, 2005).

3.4.3 Transmisséao do parasito

Os hospedeiros intermediarios podem se infectar por meio da ingestdao de
agua ou alimentos contaminados por oocistos que séo liberados junto com as fezes
de felideos infectados, por ingestdo de carnes cruas ou mal-cozidas contendo cistos
teciduais, por via transplacentaria e, em casos raros, por transplante de 6rgaos ou
transfusdes sanguineas (DUBEY, 2007; ROGERS et al., 2007; SIEGEL et al., 1971).
A figura 2 ilustra o ciclo evolutivo e as formas de infecgao do T. gondii.

A soropositividade ao T. gondii e o consumo de agua n&o tratada ou né&o
filtrada foi associado por alguns estudos (BAHIA-OLIVEIRA et al., 2003; HUNG et
al., 2007; LOPEZ-CASTILLO; DIAZ-RAMIREZ; GOMEZ-MARIN, 2005). Esse tem
sido um veiculo transmissor responsavel por surtos da infecgado, como o que ocorreu
em 1995 no Canada devido a contaminacdo do reservatorio Humpback Reservoir.
Na ocasido, cem pessoas foram infectadas, provocando 12 casos de infeccao
congénita (BOWIE et al., 1997). No Brasil, em 2001, um surto foi constatado em
Santa lzabel do Ivai, PR, também devido a contaminagdo de um reservatorio. No
local habitavam felinos, e um dos filhotes apresentou sorologia positiva a infecgao.
Esse surto provocou mais de 600 casos de infecgcdo aguda, dentre estes,
soroconversao de sete gestantes, que culminaram em seis infecgbes congénitas e
um abortamento (MOURA et al., 2002).

Além da agua, os alimentos, como legumes, hortalicas e frutas, podem ser
contaminados por oocistos do parasito. Alguns estudos associaram estatisticamente
a soropositividade e o consumo de tais alimentos (HUNG et al., 2007; LOPES et al.,
2009). Outros estudos associaram as chances de soropositividade em individuos
que relataram manipulagdo do solo e residiam em casa com jardim/quintal
(ALVARADO-ESQUIVEL et al., 2006; KAWASAKI; CARVALHO; LUCAREVSCHI,
2006).

O consumo de carne crua ou mal-cozida, evidenciado por Alvarado-Esquivel
et al. (2006), Lopez-Castillo; Diaz-Ramirez; Gémez-Marin (2005) e Han et al. (2008)
também foi associado a infecgao. Entre adventistas, os quais excluem da dieta carne

suina e bovina, moluscos e aves, a soropositividade de toxoplasmose foi menor
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(18%) e estatisticamente significativa quando comparada a dos consumidores
destes alimentos (40%) (ROGHMANN et al., 1999). Cook et al. (2000), na Europa,
atribuiram 63% da infeccdo em mulheres ao consumo de carne. Esse alimento foi
responsavel por surtos de infeccdo. Dez pessoas que consumiram “copa” comercial
foram diagnosticadas com infeccdo adquirida em Santa Vitéria do Palmar, RS, em
2005 (ALMEIDA et al., 2006), e em Anapolis, GO, em 2006, devido ao consumo de
quibe cru, sendo confirmados laboratorialmente 61 casos, desses, duas eram
gestantes (RENOINER et al., 2007).

Entretanto, como abordado anteriormente, a forma de transmissdo mais
preocupante é a transmissao vertical, pois pode levar a infecgdo do concepto,

caracterizando a toxoplasmose congénita.

Figura 3. Ciclo biolégico e formas de transmissdo do Toxoplasma gondii.
Fonte: Adaptado de Centers for Disease Control and Prevention — CDC (s/d).
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3.5 Aspectos clinicos

3.5.1 Toxoplasmose adquirida

Em individuos imunocompetentes, geralmente a toxoplasmose adquirida é
uma doenga assintomatica. Apenas 15 a 20% dos casos apresentam linfadenopatia
indolor na regido occipital e cervical, e as vezes associada a astenia, indisposigao,
febre prolongada, mialgia, suor noturno, inflamagcdo na garganta, rash
maculopapular, dor abdominal, hepatoesplenomegalia e pequenos numeros de
linfocitos atipicos. Os sintomas podem persistir por meses e desaparecem sem
tratamento, mas raramente persistem por mais de 12 meses (DEROUIN et al., 2005;
WEISS; DUBEY, 2009).

Embora raras, complicacbes graves decorrentes da infecgcado pelo T. gondii
podem ocorrer em individuos imunocompetentes. Carme et al. (2002) descrevem
que pacientes sem evidéncia de outra infeccio, exceto toxoplasmose, apresentaram
perda de peso (<10%), febre prolongada (39 a 40°C), niveis elevados de enzimas
hepaticas, comprometimento pulmonar, esplénico e de linfonodos, cefaléia
persistente, retinite aguda e coriorretinite focal com lesao perimacular unilateral.

As lesbes oculares frequentemente descritas em individuos
imunocompetentes infectados, sdo associadas a reativacao de cistos teciduais que
ocorrem durante a vida do hospedeiro e resultam em coriorretinite (DEROUIN et al.,
2005; FERREIRA; FORONDA; SCHUMAKER, 2003). As reativagdes de infec¢des
latentes tém possibilidade de se tornar ainda mais graves quando ocorrem em
individuos imunossuprimidos, aqueles nos quais a resposta imune mediada por
células T esta comprometida, como usuarios de medicamentos corticosterdides ou
drogas citotdxicas, receptores de 6rgaos transplantados ou individuos com disturbios
hematoldgicos e com a Sindrome da Imunodeficiéncia Adquirida (Aids), podendo se
tornar uma infeccéo oportunista relevante, capaz de provocar encefalite, pneumonia
e miocardite, e até mesmo ser fatal (WEISS; DUBEY, 2009).

3.5.2 Toxoplasmose congénita

Como descrito anteriormente em casos de infeccdo materna primaria, o

protozoario pode atravessar a placenta (placentite) e infectar o concepto. Entretanto,
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a gravidade das complicacbes e até mesmo a infecgao congénita dependem do
periodo gestacional em que ocorrer a soroconversao materna.

As infec¢cdes adquiridas pela mulher no inicio da gestagdo apresentam
menores chances de transmissdo ao feto (FOULON et al., 1999). Bessiéres et al.
(2001), observaram que houve menor numero de casos de infecgdo congénita entre
os fetos de mulheres que se infectaram com idade gestacional média de 16,5
semanas em comparacao com fetos de mulheres infectadas apds 24,9 semanas.

Corroborando, Dunn et al. (1999) estimaram que o risco de infecgéo até a 132
semana de gestacao € de 6%, aumentando para 40% e 72% na 252 e 362 semana
gestacional. Valores semelhantes foram observados em outro estudo que também
estimou a taxa de transmiss&o de acordo com a semana da soroconversdo materna,
sendo de 9% até a 122 semana gestacional e 82% na 40 semana (GILBERT;
GRAS, 2003). Entretanto, as complicagbes mais graves sao descritas quando a
transmissao vertical ocorreu no inicio da gestacéo, pois o parasito nesse periodo
pode afetar o processo de organogénese. O risco de desenvolvimento de
complicagbes estimado foi de 61% quando a gestante foi infectada até a 132
semana, diminuindo para 25% até a 26% semana e 9% na 36® semana gestacional
(DUNN et al., 1999).

O quadro clinico da toxoplasmose congénita foi proposto por Albert Sabin em
1942, e se caracteriza por hidrocefalia ou microcefalia, calcificagdo intracraniana e
coriorretinite (DUBEY, 2007). Além de microftalmia, hipotrofia, ascite, convulsées,
retardo mental, restricdo de crescimento intrauterino e abortamento (AJZENBERG et
al., 2002; LEAO; MEIRELLES FILHO; MEDEIROS, 2004; SPALDING et al., 2003).
Na auséncia de sinais clinicos, o caso de toxoplasmose congénita pode ser definido
quando evidenciado persisténcia de titulos de IgG detectaveis por mais de 12 meses
(GILBERT; GRAS, 2003).

A perda da audigdo também é relatada devido a infeccdo congénita. Entre 20
recém-nascidos infectados trés apresentaram complicacées auditivas por causa da
toxoplasmose (ANDRADE et al., 2008). Outro estudo associou a perda da audigéo
sensorioneural com casos de infecgdo aguda entre criangas infectadas intra-utero e
com infecc&o adquirida apds o nascimento (NOORBAKHSH et al., 2008).

Um estudo realizado no Estado do Mato Grosso do Sul identificou quatro
casos de toxoplasmose congénita, dos quais um evoluiu para morte intra-utero e o

outro faleceu aos nove meses de idade, ambos apresentavam malformacdes
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neuroldgicas graves. Os outros dois foram assintomaticos apés o nascimento
(FIGUEIRO-FILHO et al., 2005). Melamed, Dornelles e Eckert (2001), estudando
tomografias cerebrais realizadas em 17 criangas com toxoplasmose congénita,
evidenciaram calcificacdes encefdlicas em 16 delas. As demais alteracdes
radiolégicas foram: hidrocefalia, hidroanencefalia, dilatagdo ventricular ou aumento
leve dos ventriculos e das cisternas subaracoideas, cisto poroencefalico, cisto de
aracnoide e calcificacbes em nucleos da base ou tronco encefalico.

Além dessas complicacdes, as lesdes oculares sao frequentemente
observadas nos casos de toxoplasmose congénita. Vinte e duas criangas de idade
meédia de quatro anos e 11 meses, em que suas maes apresentaram niveis de IgM
compativeis com infeccdo durante o periodo gestacional, apresentaram
comprometimento ocular, sendo observado lesées maculares em 13 d6rgdos da
visdo, lesdes periféricas em oito e ambas lesbes em 22 érgdos (MELAMED;
DORNELLES; ECKERT, 2001).

O concepto infectado intra-utero nem sempre apresenta complicacdes ao
nascimento, podendo aparentar normalidade. Entretanto, a longo prazo, algumas
complicacbes podem ser evidenciadas, principalmente aquelas relacionadas com a
visdo e o Sistema Nervoso Central (SNC). Entre criangcas acompanhadas dos seis
meses aos 14 anos de idade (mediana de seguimento de seis anos; 11Q: 3-10 anos),
24% (79/327) delas apresentaram no final do estudo lesdes oculares, sendo que em
24 a lesao foi evidenciada nos dois olhos. Manifestacbes no SNC, como
calcificagbes cerebrais, hidrocefalia e microcefalia, foram evidenciadas em 11%
delas (WALLON et al., 2004).

3.6 Diagnéstico da infeccdo materna e fetal

As caracteristicas subclinicas da infecgao dificultam o diagndstico clinico da
toxoplasmose. Nesse caso, o diagndstico, principalmente durante a gestagao, deve
ser realizado por métodos laboratoriais indiretos e diretos, os quais visam detectar
anticorpos ou parasitos presentes em liquidos e tecidos (RORMAN et al., 2006). Em
associagdo a esses métodos, exames ultrassonograficos e tomografias
computadorizadas tém sido cada vez mais empregados na rotina obstétrica para

avaliar a presenca de complicagdes fetais.
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3.6.1 Diagnéstico laboratorial

Os processos infecciosos durante a gravidez podem ser diagnosticados por
meio da soroconversao materna, nesse caso, 0S exames imunoenzimaticos se
tornam importantes na identificacdo de anticorpos anti-T. gondii. O padrao ouro para
o diagnostico da toxoplasmose é a detecgdo de anticorpos IgG no soro, um
marcador sorologico indicador de infeccdo anterior. Também sdo detectados
anticorpos IgM, que quando presentes podem indicar infecgdo recente e possivel
risco de transmiss&o vertical.

O Sabin Feldman dye test é considerado sensivel e especifico para detectar a
presenca de anticorpos anti-T. gondii através da mudanca na titulagcdo de anticorpos
em amostras consecutivas. Os valores acima de 250 Ul/mL sao considerados
elevados e sugestivos de infecgao recente (DUBEY, 2007; RORMAN et al., 2006).

Os imunoensaios enzimaticos sdo os métodos mais utilizados atualmente
para pesquisa de anticorpos anti-T.gondii IgG e IgM, pois sao rapidos e de baixo
custo, sendo adotados em programas de screening pré-natal (RORMAN et al.,
2006). Além disso, permitem analises a partir de amostras de sangue seco obtidas
em papel de filtro. Para detecgao sorolégica do T. gondii, Figueiré-Filho et al. (2007)
verificaram sensibilidade e especificidade de 99,3% e 99,8% para IgG e 99,4% e
99,8% para IgM. Entretanto, os resultados encontrados por estes métodos
apresentam alta variabilidade de acordo com o kit adotado e/ou laboratério
fabricante, pois a busca para o aprimoramento de métodos cada vez mais sensiveis
e especificos tem possibilitado que anticorpos IgM possam ser detectados por até
dois anos ap6ds a infecgdo (GRAS et al., 2004). Por esse motivo, atualmente, ndo se
recomenda determinar a infeccdo aguda apenas baseada na presenga de anticorpos
IgM, mas sim, em associagao com o teste de avidez de IgG anti-T. gondii.

O teste de avidez de IgG € baseado no aumento da afinidade funcional entre
o antigeno e o anticorpo anti-T. gondii. Gestantes com alta avidez sado consideradas
como tendo adquirido a infecgdo ha cerca de quatro meses atras. Os anticorpos 1gG
apresentam baixa avidez durante a fase aguda da infec¢do, aumentando com o
tempo e facilitando a interpretagdo dos casos considerados agudos e cronicos
(ISABEL; COSTA; SIMOES, 2007).

Figueiro-Filho et al. (2005) utilizaram o teste de avidez de IgG em gestantes e

observaram diferenga significativa entre presenca de infecgao fetal e avidez < 30%,
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assim como auséncia desta infeccdo quando os valores de avidez foram superiores
a 60%. Corroborando, Reis, Tessaro e d’Azevedo (2006a) identificaram entre 19
gestantes com resultados baixo ou inconclusivo de avidez de IgG cinco recém-
nascidos com indices de IgM positivo e um natimorto. Os baixos indices de avidez
encontrados, segundo os autores, foram associados significativamente com a
transmissao vertical da infeccdo. No entanto, existe a possibilidade de erro
laboratorial na baixa avidez da IgG, e por isso deve ser analisada com cautela
(ALVARENGA, 2009).

3.6.2 Diagndstico parasitolégico

O diagnéstico parasitolégico é utilizado para confirmagdo da infecgao,
injetando-se fluido amnidtico ou sangue fetal em camundongos por via subcutanea
ou intraperitoneal e também pelo cultivo em cultura celular, utilizando linhagens de
fibroblastos embrionarios. Ambas demonstraram similar sensibilidade. O parasito
pode ser observado por exame direto em microscépio, coloracbées em Giemsa ou
imunofluorescéncia indireta (DEROUIN; MAZERON; GARIN, 1987).

A positividade da toxoplasmose na inoculagdo em animal de laboratorio
(camundongo) é confirmada pela soroconversdo da infec¢cdo pelo T. gondii no
sangue e evidéncia de taquizoitos no liquido peritoneal ou cistos teciduais no
cérebro ou outros 6rgaos (SILVA et al., 2008). Em amostras de liquido amniético
esse método apresentou sensibilidade e especificidade de 50% e 100% (CASTRO et
al., 2001), e de 71% e 100% (BESSIERES et al., 2009), respectivamente. As
amostras do encéfalo desses animais podem ser avaliadas por imunohistoquimica
através da coloracdo por hematoxilina e eosina para identificacdo de alteracbes
histopatoldgicas devido a infecgao pelo T. gondii (SILVA et al., 2008).

O triturado do tecido placentario é util para inoculagdo em camundongos ou
cobaias, por isso as placentas devem ser examinadas, pois alteracbes
anatomopatolégicas indicam infecgdo pelo parasito, demonstrando uma
sensibilidade e especificidade de 80% e 66,7% (CASTRO et al., 2001).

O diagndstico molecular baseado na amplificagdo de DNA tem sido muito util
para detectar infecgao fetal em liquido amnidtico através da Reacdo de Cadeia de
Polimerase (PCR), apresentando alta sensibilidade e especificidade. Por meio do

exame de amniocentese, recomendada a partir da 122 semana (BRASIL, 2000),
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Figueiro-Filho et al. (2005) confirmaram infecgao fetal em liquido amniético por PCR.
Dentre 45 pacientes nas quais a técnica foi realizada, 43 gestantes foram negativas
e duas positivas. Apos o nascimento, verificaram que a PCR apresentou
sensibilidade e especificidade de 100%. Corroborando, Spalding et al. (2002)
também relataram sensibilidade e especificidade de 100% nas amostras de recém-
nascidos com infecgao congénita analisadas pela PCR. Ja Bessiéres et al. (2009)
evidenciaram sensibilidade e especificidade de 91% e 99%. A pesquisa de infecgao
também pode ser realizada por PCR no sangue fetal, obtido por cordocentese apos
162 semana de gestacao (BRASIL, 2000).

Ainda, a PCR tem sido util para identificar gendtipos a partir de amostras
clinicas, mostrando-se um método rapido e altamente sensivel, e evitando perdas de
amostras e desperdicio de tempo (FUENTES et al., 2001).

3.6.3 Exames ultrassonograficos e tomografias computadorizadas

Os exames de ultrassonografia sdo importantes aliados no diagnostico de
lesdes devido a infecgdo congénita. Em 72 gestantes que apresentaram infecgao
aguda, foram confirmados 12 casos de infeccdo congénita, sendo oito fetos
sintomaticos. A avaliagdo ultra-sonografica demonstrou presengca de lesdes
cerebrais como: dilatacdo ventricular, calcificacdo intracraniana, alteracbes
hepaticas, hepatomegalia, calcificagdo hepatica, esplenomegalia, derrame
pericardico, restricdo de crescimento intra-uterino, polidramnio e espessamento
placentario (COUTO; LEITE, 2004). Durante o primeiro ano de vida de criangas com
toxoplasmose, a ultrassonografia e a tomografia computadorizada utilizadas em
conjunto apresentaram concordancia na identificacdo de calcificagdo intracerebral
(LAGO et al., 2007).

A ecocardiografia fetal empregada por Nicoloso, Henke e Zielinsky (2004)
evidenciou hiperecogenicidade endocardica. Foram avaliadas 91 gestantes
infectadas, sendo identificada esta complicacdo em 69 fetos, enquanto no grupo
controle apenas seis entre 182 fetos foram diagnosticados com a mesma
complicagdo. Entre esses 69 fetos, 74,5% também apresentaram hiper-refringéncia

difusa, ja no grupo controle apenas 16,7%.
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3.7 Tratamento durante a gestagéo

O tratamento para toxoplasmose durante a gestagéo reduz o risco da forma
sintomatica da toxoplasmose congénita e o surgimento de lesées graves (FOULON
et al.,, 1999). Os principais medicamentos utilizados para esse tratamento em
gestantes sdo: inibidores do acido folico (inibidores da dihidrofolato redutase e
sulfonamidas) e macrolideos (DEROUIN; BESSIERES, 2005).

A pirimetamina é o inibidor da enzima dihidrofolato redutase (DHFR) mais
ativo. Sua administragdo em altas doses no inicio da gestagao apresenta efeito
teratogénico, logo ndo se recomenda seu uso no primeiro trimestre de gestagao.
Entre as sulfanamidas, a mais utilizada é a sulfadiazina. Ambas sao capazes de
atravessar a barreira placentaria e administradas em combinagao podem apresentar
melhores resultados do que se fossem utilizadas em monoterapia, pois sdo capazes
de inibir a sintese de acido folico do parasito, e por sua vez, a do hospedeiro, sendo,
portanto, indicada a administracdo de acido folinico sintético (DEROUIN;
BESSIERES, 2005; DINIZ; VAZ, 2003).

Os macrolideos sao antibidticos ativos no combate a infecgao pelo T. gondii.
No entanto, concentragdes ativas ndo sao alcangadas em alguns tecidos como
cérebro e olhos, dificultando o tratamento de sequelas nesses orgaos. Como é
incapaz de atravessar a barreira placentaria e atingir o feto, deve ser administrado
no inicio da fase aguda, antes do comprometimento placentario, a fim de prevenir a
transmiss&o vertical (DEROUIN; BESSIERES, 2005). A espiramicina é o principal
antibidtico no tratamento da toxoplasmose gestacional desta classe. Segundo
Desmonts e Couvreur (1974) a presenga de sinais clinicos em criangas de méaes
tratadas com espiramicina foi de 23%, enquanto para o grupo de mulheres néao
tratadas foi de 51%.

A precocidade do tratamento estda associada com menor incidéncia de
sequelas (FOULON et al., 1999). Contudo, observam-se casos, 48,2% (54/112), em
que o tempo entre o teste e inicio da terapia foi maior que 30 dias (CASTILHO-
PELLOSO; FALAVIGNA; FALAVIGNA-GUILHERME, 2007). Além disso, o periodo
gestacional em que ocorreu a soroconversdo materna também esta associado ao
surgimento de complicagdes. O risco estimado para o surgimento de complicagdes

oculares até os trés anos de idade em criancas infectadas de mulheres
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soroconvertidas até a 24® semana gestacional foi 15,8% quando tratadas com
espiramicina e 17,7% com pirimetamina e sulfadiazina (GRAS et al., 2005).

No Brasil, o Ministério da Saude (BRASIL, 2000) indica a administracao de 3
g/dia de 8/8 horas por via oral de espiramicina para o tratamento quando constatado
anticorpos IgM. Todavia, é necessario um periodo de trés semanas para que
concentracdes eficazes desse antibidtico sejam alcancadas na placenta (KIEFFER
et al., 2009). Sequencialmente, a infecgdo congénita deve ser investigada, caso a
infeccdo seja confirmada, o tratamento triplice € iniciado. Esse esquema consiste na
associagao de 25 mg de 12/12 horas por via oral de pirimetamina, 3 g/dia de 12/12
horas por via oral de sulfadiazina e 10 mg/dia de acido folinico, sendo alternado de 3
em 3 semanas com espiramicina, e interrompido o uso da sulfadiazina duas
semanas antes do parto. No Brasil, o tratamento profilatico é fornecido pela rede
publica de saude, porém, Castilho-Pelloso, Falavigna e Falavigna-Guilherme (2007)
relatam que em alguns casos este foi adquirido por familiares ou comunidade.

Em gestantes com infeccdo aguda, apos 15 dias do inicio do tratamento com
3 g/dia espiramicina alternada com 3 g/dia sulfadiazina, 50 mg/dia pirimetamina e 30
mg/dia acido folinico, houve regressdo da hepatomegalia, do derrame pericardico e
do espessamento placentario e normalizagédo do liquido amnidtico, mesmo nos
casos em que o tratamento ndo foi utilizado regularmente (COUTO; LEITE, 2004).

O estudo multicéntrico europeu de toxoplasmose congénita acompanhou uma
coorte prospectiva de criangas nascidas de maes com infecgdo aguda em 11 centros
de referéncia da Europa e nao verificou diferenga no risco de transmissao entre
mulheres que receberam primeiro o tratamento com pirimetamina e sulfadiazina e
aquelas que receberam espiramicina (GILBERT; GRAS, 2003). Entretanto, foi
evidenciado que o tratamento triplice comparado com a monoterapia (espiramicina)
reduziu o numero de inoculagdes positivas em camundongos obtidas de isolados de
T. gondii da placenta e corddo umbilical (BESSIERES et al., 2001).

3.8 Profilaxia

3.8.1 Profilaxia primaria
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A infeccao durante a gestacdo pode ser prevenida por meio da adogao de
algumas medidas, consideradas medidas profilaticas primarias e recomendadas pelo
Centers for Disease Control and Prevention e pela Agence Francaise de Securite
Sanitaire des Aliments (HUGHES et al., 2000; PEYRON; THULLIEZ; CHENE, 2005):

1) cozinhar carnes a 65°C e evitar o consumo de carnes marinadas,
defumadas ou grelhadas;

2) lavar os legumes, verduras e ervas aromaticas antes de ingeri-los;

3) higienizar os utensilios utilizados para o preparo dos alimentos;

4) higienizar as maos apos a manipulagéao de legumes, frutas ou carne crua, e
antes das refeicoes;

5) evitar o contato direto com objetos que possam estar contaminados por
fezes de gato, se necessaria a manipulagao desses objetos usar luvas;

6) evitar contato direto com a terra, para manipulagéo de terra usar luvas de
jardinagem, e lavar as maos ap6s manipulagdo, mesmo fazendo uso das luvas;

Mesmo com a identificagdo dessas medidas de prevencao, a profilaxia da
toxoplasmose continua sendo um desafio para os profissionais e autoridades em
saude, ja que, por vezes, esta condicionada a mudanga de comportamento,
conhecimento e informacgao. Foulon et al. (1988) acompanharam dois grupos de
gestantes, no qual um desses foi orientado quanto as medidas de profilaxia primaria,
no entanto, embora observado uma reducao de 34% na taxa de soroconversao, nao
encontraram reducao estatistica significante nessa taxa entre as gestantes incluidas
em um programa de prevengao primaria.

O baixo nivel de conhecimento da populagao a respeito da doenca, é descrito
por Pawlowski et al. (2001) em um estudo avaliando o impacto da educagdo em
saude e o conhecimento de gestantes sobre toxoplasmose realizado na Poldnia, no
qual apenas 45,3% da populagédo relatou ter conhecimento adequado sobre a
doenca. N&o diferente dessa realidade, no Brasil, dois estudos investigaram o
conhecimento da doenca entre mulheres, sendo apontado que 78,1% (LEAO;
MEIRELLES FILHO; MEDEIROS, 2004) e 64,9% (CADEMARTORI; FARIAS; BROD,
2008) das mulheres entrevistadas ndo conheciam a doenca.

Nos Estados Unidos observaram baixo conhecimento entre gestantes e que a
infeccao foi associada pela maioria a presenca de gatos. Enquanto os outros fatores
de risco foram descritos por uma minoria de mulheres (JONES et al., 2003). Ainda

nos EUA, entre 102 profissionais de saude, 93% recomendavam evitar contato com
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detritos de gatos e 81% o consumo de carne crua, as demais orientagdes
necessarias para a prevencgao primaria da infecgao, foram oferecidas apenas por
parte dos profissionais, sendo que apenas 29% orientavam evitar contato com gatos,
51% lavar os vegetais antes de ingeri-los e 59% usar luvas para praticas de
jardinagem (KRAVETZ; FEDERMAN, 2005). Na Europa, Cook et al. (2000),
observaram que os fatores mais mencionados como forma de prevengao da
infeccdo foram consumo de carne crua e contato com gato, e menos citado as boas
praticas com utensilios de cozinha.

A implantacdo de programas voltados a Saude da Mulher com orientagdes
profilaticas a respeito da infeccdo tem sido medida importante a prevencédo da
soroconversdo materna gestacional (SPALDING et al., 2003), principalmente porque
se percebe que boa parcela de mulheres susceptiveis, 52,8%, receberam essas
informagdes apenas em uma consulta (CARELLOS; ANDRADE; AGUIAR, 2008).

Para que as estratégias profilaticas sejam eficazes, deve haver
conscientizagdo e conhecimento sobre a doenga por parte da populacdo e dos
profissionais de saude, principalmente entre aqueles envolvidos em servicos de

atendimento a salude da mulher.

3.8.2 Profilaxia secundéaria

A profilaxia secundaria visa a detecgdo da infecgdo materna. O diagnéstico
precoce permite a monitorizacao e instituicao de tratamento profilatico a fim de evitar
a infecgao congénita ou complicagdes graves ao concepto. Para tanto, os programas
de triagem ou screening pré-natal tém sido importantes na realizagdo do diagnostico
materno durante o periodo pré-natal.

Na Franca, assim como na Austria a triagem sorolégica de toxoplasmose é
garantida por lei. O programa de prevengao a toxoplasmose foi implantado em 1978,
e prevé a realizagdo da sorologia no inicio da gestagao e orientagdo das gestantes
nao imunes, que sdo acompanhadas mensalmente por meio de novas sorologias
(BERGER et al., 2009). Além destes paises, Italia, Lituania e Eslovénia também tém
programas de triagem para toxoplasmose com repeticdo sorologica para as
mulheres susceptiveis (LEROY et al., 2005).

No Brasil, o Ministério da Saude preconiza a realizagdo de exames

laboratoriais na primeira consulta de pré-natal, os quais se constituem de suma
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importancia para orientar os profissionais de saude no planejamento de uma
assisténcia de qualidade (BRASIL, 2000). Dentre estes, dosagem de hemoglobina e
hematocrito, grupo sanguineo e fator Rh, glicemia em jejum, exame sumario de
urina (Tipo |), sorologia anti-HIV, para sifilis, para hepatite B e para toxoplasmose se
houver disponibilidade.

No Estado de Goias o PPG realiza o screening pré-natal para toxoplasmose
desde setembro de 2003. Esse programa foi implantado em 2002 no Mato Grosso
do Sul. Além da triagem na primeira consulta de pré-natal, a sorologia para pesquisa
de anticorpos anti-T. gondii IgM é recomendada entre 282 e 302, juntamente com os
exames de HIV 1 e 2 e sifilis recombinante.

A implantagédo da repeticdo dos testes no protocolo de acompanhamento de
mulheres soronegativas, ainda se constitui como um desafio para os servigos
publicos de saude. Mesmo quando este procedimento foi implantado, observou-se
que apenas 56,4% das gestantes soronegativas usuarias do servigo realizaram mais
de uma sorologia (CARELLOS; ANDRADE; AGUIAR, 2008). Além disso, 0 n&o
comparecimento de mulheres na ocorréncia de IgG e IgM positivo ou inconclusivo é
preocupante, apenas 32% de 272 gestantes compareceram para a nova coleta
quando solicitado (REIS; TESSARO; d’AZEVEDO, 2006b).

Outro desafio evidenciado no screening de doencgas infecto-parasitarias nos
servicos publicos de saude é o inicio tardio da assisténcia pré-natal. Em Belo
Horizonte e Estado de Mato Grosso do Sul, 55,4% e 45,8%, respectivamente,
iniciaram no segundo trimestre de gestacdo (CARELLOS; ANDRADE; AGUIAR,
2008; FIGUEIRO-FILHO et al., 2007). Em outro estudo, 33,1% das gestantes com
resultados IgM reagentes iniciaram o pré-natal entre 132 e 322 semana gestacional
(CASTILHO-PELLOSO; FALAVIGNA; FALAVIGNA-GUILHERME, 2007).

3.8.3 Profilaxia terciaria

A profilaxia terciaria objetiva a prevencdo ou diminuicdo da gravidade das
sequelas provocadas pela doenga por meio do diagndstico precoce da infecgao no
neonato. Principalmente, porque, existe a possibilidade das criangas infectadas
intra-Utero apresentarem normalidade ao nascimento, e com o tempo
desenvolverem lesbes oculares devido a toxoplasmose congénita (WALLON et al.,
2004).
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Segundo Andrade et al. (2008) entre 20 criangas identificadas com a infec¢ao
pela triagem neonatal, 15 apresentaram infec¢ao subclinica, e em nove a infecgao
so foi detectada por meio do screening. A partir dessa deteccéao, foi possivel avaliar
e diagnosticar as criangas com deficiéncia auditiva.

O screening neonatal no Brasil, assim como o pré-natal, ndo identifica a
toxoplasmose, mas Estados como Mato Grosso do Sul e Minas Gerais realizam-no
(IPED, s/d; NUPAD, s/d). Em Toulouse, Franga, o diagnostico neonatal é realizado
rotineiramente desde 1985 pelo teste soroldgico em sangue do corddo umbilical e
inoculagdo de amostras da placenta e liquido amniético em camundongos, e a partir
de 1994 também por PCR realizado em liquido amniético e placenta. Foram
identificados quatro casos de toxoplasmose congénita por meio do screening
neonatal que nao haviam sido identificados durante o periodo pré-natal. Isso
demonstra a importancia da triagem neonatal para toxoplasmose, pois esta foi capaz
de diagnosticar casos da infecgao congénita nao identificada por outros métodos
durante a gestacéo (BESSIERES et al., 2009).

O screening pode ser realizado a partir de amostras obtidas em papel filtro,
como os utilizados para detecgdo de fenilcetonuria. Nesse programa, as criangas
infectadas sao submetidas ao exame oftalmolégico, tomografias de cranio, exames
neurologicos e puncéo lombar, e tratadas com pirimetamina, sulfadiazina e acido
folinico, mesmo na auséncia de sinais clinicos (PETERSEN; EATON, 1999).

Apds o screening, a crianga necessita de tratamento e acompanhamento.
Nesse momento a profilaxia terciaria da infec¢ao pelo T. gondii é dificultada por uma
série de fatores. Andrade et al. (2008) apontam, particularmente ao realizar
avaliagbes audioldgicas, o trabalho ou doenca materna, desinteresse da mae,
limitagdes quanto & locomogdo e ndo cooperacdo da crianca durante os exames. E
importante que os servigos de saude, junto com profissionais ligados ao servigo
social fornegcam suporte para as familias dessas criangas, para que seja possivel o
tratamento e acesso as instituicdes de saude prestadoras destes.

As criangas infectadas podem apresentar sequelas neuroldgicas, que por
vezes podem levar a um dano neuropsicomotor que exigira atendimento
multiprofissional ou serem crbnicas e incapacitantes, as quais, de acordo com o
Ministério da Saude, devem receber gratuitamente imunobiolégicos especiais
(BRASIL, 2006).
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4 METODOLOGIA

4.1 Desenho do estudo

Trata-se de um estudo de corte transversal utilizando registros secundarios.

4.2 Populacéao, local e periodo do estudo

A populacdo do estudo foi constituida por 12.846 registros de gestantes
residentes em Goiania, triadas entre 01 de janeiro a 31 de dezembro de 2008 pelo
PPG (IDP/APAE).

O municipio de Goiania localiza-se na regidao central do Estado de Goias.
Possui unidade territorial de 739 km?. Segundo dados levantados pelo IBGE, a
populagao geral estimada em 1° de julho de 2008 foi de 1.265.394 habitantes (IBGE,
2008). As mulheres com idade acima de 10 anos em 2000 somaram 482.363 (IBGE,
2001).

4.3 Teste soroldgico e confirmatério

Os resultados dos testes soroldgicos e confirmatorios para a detecgcdo da
infeccdo pelo T. gondii foram fornecidos pelo PPG.

Os discos de papel filtro, nos quais as amostras de sangue periférico foram
coletadas por puncao digital, foram mantidos a temperatura ambiente para secagem
por 4 horas e recolhidos (diariamente) por mensageiros em periodo inferior a 24
horas apds a coleta. No laboratério do IDP/APAE de Goiania esses discos foram
avaliados quanto a qualidade da coleta de sangue, picotados automaticamente em
fragmentos de 3 mm e imersos em solugao tampao de eluicdo para ressuspensao
da amostra e realizag&o dos testes soroldgicos.

Para a detecgdo de anticorpos IgG e IgM anti-T. gondii em amostras de
sangue seco foram utilizados os kits imunoenzimaticos Q-PREVEN TOXO IgG -
DBS® e Q-PREVEN TOXO IgM - DBS®. Os pontos de corte sdo 8 Ul/mL e Controle
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Negativo + 0,25 para detecgcdo de anticorpos IgG e IgM anti-T. gondii,
respectivamente. De acordo com Figueiro-Filho et al. (2007) a sensibilidade e
especificidade destes testes em técnica de papel filtro foram de 99,3% e 99,8% para
IgG e 99,4% e 99,8%, respectivamente. Em casos de resultados inconclusivos ou
IgM reagente é solicitada a unidade de saude uma nova coleta por pungéo venosa
para a pesquisa de IgM no soro pelo método ELISA e avaliacdo da avidez da IgG
anti-T. gondii. A técnica de ELISA para pesquisa de IgM no soro confirmou 98% dos
casos de IgM reagente ou fracamente reagente identificados nas amostras de
sangue seco (ALVARENGA, 2009).

4.4 Fontes de dados

4.4.1 Programa de Protecdo a Gestante (PPG)

O PPG do Estado de Goias estabelece na rotina dos servigos publicos de
saude que, na primeira consulta de pré-natal, os profissionais de saude preencham
um cartdo de identificacdo (ANEXO A) e coletem amostras de sangue periférico em
papel filtro (S&S 903) de mulheres com resultados compativeis a gravidez. Esse
cartdo de identificagcdo contempla: nome, endereco, bairro, cidade, Estado, CEP,
telefone, data de nascimento, data e unidade de saude da coleta, cor da gestante,
data da ultima menstruacgao, idade gestacional, numero de gestagdes, tipos de parto
(normal ou cesareo), numero de abortos, numero Sisprenatal e cartdo do SUS. As
amostras sdo enviadas ao laborat6rio do IDP para processamento

Em casos de confirmagdo da infeccdo aguda materna a gestante é
referenciada para um servico de acompanhamento a gestacdo de alto risco e o
parto, além do acompanhamento do produto conceptual. Nesse servigo, 0
“Programa de controle da toxoplasmose congénita”, também instituido em setembro
de 2003 as gestantes com suspeita de infecgdo aguda sao atendidas para avaliagéao
fetal e tem o parto acompanhado na maternidade do Hospital das Clinicas da
Universidade Federal de Goias, onde os recém-nascidos de risco sdo submetidos a
um protocolo de atendimento visando o diagndstico e tratamento precoce da

infeccao congénita.
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O banco de dados do PPG além de possuir poucas variaveis de exposicao e
caracterizagao da populagao usuaria, apresentava variaveis (aborto, parto normal e
parto cesareo) com elevado percentual de registros sem preenchimento. Por essa
razao, optou-se por estruturar um novo banco por meio do método de linkage
deterministico (manual) a partir do banco de dados do Sistema de Informagdes
sobre Nascidos Vivos (SINASC), por esse apresentar um baixo percentual de sub-
registro (3,5%) e confiabilidade da maioria das informag¢des (THEME FILHA et al.,
2004). A figura 4 apresenta o fluxograma do processo de estruturacdo do novo

banco de dados.

4.4.2 Sistema de Informacdes sobre Nascidos Vivos (SINASC)

O SINASC foi desenvolvido pelo Ministério da Saude e implantado
oficialmente em 1990 no Brasil com o objetivo de reunir informagdes
epidemioldgicas sobre os nascimentos ocorridos em todo o pais. A declaragao de
nascido vivo (DN) (ANEXO B) é o documento de entrada para o sistema, sendo
padronizada em todo territério nacional e impressa em trés vias previamente
numeradas. O Ministério da Saude é o responsavel pela impressao e distribuigao
para as secretarias estaduais de saude, que repassa as secretarias municipais de
saude. Estas por sua vez encarregam-se de distribuir as DN aos cartorios e
instituicdes de saude (BRASIL, s/d).

Dados referentes ao SINASC estdo disponiveis online, no entanto, nao
incluem dados de identificacdo, impossibilitando a linkage. Para tanto, o
Departamento de Epidemiologia da Secretaria Municipal de Saude de Goiéania — GO
forneceu o banco de dados dos nascimentos ocorridos no Estado de Goias entre 01
de janeiro de 2008 a 17 de agosto de 2009. Quanto aos critérios de escolha do
banco de nascidos do Estado, considerou-se a possibilidade da gestante dar a luz
em outro municipio, e quanto ao periodo, por acreditar que aquelas triadas no final
do ano de 2008 deram a luz em 2009.

4.5 Estruturacao do banco de dados

4.5.1. Avaliagdo das variaveis
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O banco de dados do PPG foi avaliado quanto a consisténcia de seus
registros, sendo excluidos 32 registros de gestantes triadas em 2009, 83 repetidos,
nove com resultados de exames inconclusivos (IgG e/ou IgM) e um registro sem
resultado (IgM), ambos sem exame confirmatorio.

O banco de dados do SINASC também foi avaliado desde que a Secretaria
Municipal de Saude nao tinha concluido a checagem do referido banco. Foram

excluidos 93 registros repetidos e 518 de nascimentos multiplos.

4.5.2 Linkage

A linkage ou relacionamento de banco de dados tem sido utilizada,
especialmente em estudos da area de saude publica, porque aumenta a quantidade
de informacgdes disponiveis e amplia as possibilidades de analise dos dados. O
método de linkage pode ser probabilistico ou deterministico. A linkage probabilistica
€ baseada em probabilidades para determinar os pares de registros e exige
variaveis chaves de informacdes semelhantes aos dois bancos para processo de
pareamento. Ja a linkage deterministica “liga” os pares de registros a partir de
informacdes especificas e um identificador unico, diminuindo a possibilidade de
erros de pareamento entre dois bancos de dados. Entretanto, o sucesso da
vinculacdo por este método esta condicionado, principalmente, a qualidade do
preenchimento dos campos e da digitagdo dos dados (BRONHARA et al., 2008; LI et
al., 2006; MACHADO, 2004).

O processo de vinculacdo dos bancos de dados foi realizado em trés etapas.
A primeira etapa da linkage, utilizando o software Excel, consistiu no preparo da
variavel de ligagcdo. A variavel “nome da gestante” do PPG e “nome da mae” do
SINASC foram as unicas variaveis passiveis de comparagao. No campo dessa
variavel foram realizadas modificacbes como substituicdo de letras confundiveis ou
passiveis de erro de digitagao (W por V; Z por S; Y por |; CK por C), letras repetidas
(SS por S; RR por R) e exclusdo de acentos, ponto, preposi¢gdes, C e espagos, por
exemplo (nome ficticio): “Maria de Souza” transformou-se em “Maria Sousa”. O
quadro 1 apresenta as modificacbes realizadas nas variaveis escolhidas para

comparagao.
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Quadro 1. Letras substituidas nos campos das variaveis escolhidas para vinculagao.

Letra original Letra substituida

@)

I

Py
UJOTOT>UW—|—|%XZ§COI_‘—_CDO<

BB
E, DA, DE, DI, DO, DAS, DES, DIS, | (
DOS.

w

uprimidas)

A segunda etapa consistiu na linkage dos bancos utilizando a rotina merge do
pacote estatistico Social Package Statistical Science™ (SPSS) versdo 16.0 for
Windows. Os registros idénticos no nome foram vinculados respeitando a igualdade
em seu preenchimento. Foram vinculados automaticamente 8.330 pares, formando
uma nova variavel.

Na terceira etapa (pareamento manual) os registros ndo pareados pelo
software foram conferidos visualmente e selecionados manualmente a partir de
informagdes comuns em ambos os bancos para definir se os registros pertenciam a
mesma mulher. Nos casos em que o nome da mulher ndo era idéntico fez-se a
procura de nomes similares e sobrenomes. Foram considerados como mesmo caso,
os registros que apresentavam idade coincidente em ambos os bancos e data de
nascimento do recém-nascido e data provavel do parto aproximadas. Os enderegos,
quando disponiveis, também foram comparados. O processo de pareamento manual
foi realizado em duas fases, na primeira foram vinculados 1.884 registros e na

segunda fase 102 registros, sendo esta ultima fase considerada suficiente para o
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processo de pareamento. Ao final do processo foram vinculados 10.316 registros do
banco do SINASC ao banco do PPG.

PPG: N 12.971

32 gestantes
P ingressantes em 2009

A 4

Gestantes triadas entre
janeiro a
dezembro/2008: 12.939

A 4

01 registro sem
resultado (IgM)

A 4

09 registros
inconclusivos
(IlgG elou IgM)

83 registros
repetidos

»

Ll
12.846 registros

elegiveis
\ 4
Escolha da variavel de
vinculagéo
(padronizacédo de nomes)

Linkage

SINASC: N 44.769
( Nascimentos
ocorridos no Estado de
Goiés entre janeiro/08 a
agosto/09)

93 registros

repetidos <

518 registros de

nascimentos <
multiplos*

\ 4

44,158 potenciais
registros para
vinculacgéo

A 4

Escolha da variavel de
vinculacao
(padronizacéo de nomes)

8.330 registros pareados
automaticamente usando o
Pacote Estatistico SPSS™

A 4

1.986 registros pareados
manualmente

A 4

\ 4

2.530 registros ndo pareados

12.846

registros analisados

* Mantido um dos registros.

Figura 4. Fluxograma do processo de estruturagdo do banco de dados.
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4.6 Variaveis de estudo

4.6.1 Variavel de desfecho
¢ Resultado sorolégico aos anticorpos anti — T. gondii IgG, sendo considerados

reagentes valores = 8 Ul/mL e ndo reagentes < 8UIl/mL.

4.6.2 Variaveis de exposicao
e Sociodemogréficas: Idade, cor/raga, escolaridade e estado civil.
e Obstétricas: Numero de gestagdes, idade gestacional na triagem, tipo de

gravidez, modalidade de parto e numero de consultas de pré-natal realizadas.

Além da variavel de desfecho, foram extraidas da base de dados do PPG as
variaveis: idade, numero de gestagdes, cor/raca e idade gestacional na triagem. A
idade foi obtida a partir da data de nascimento da gestante e data da coleta da
amostra de sangue em papel filtro, e estratificada nas seguintes faixas etarias: < 19
anos, de 20 a 30 anos e = 31 anos. O numero de gestagdes (incluindo a gestagéo
atual) foi classificado em uma, de duas a trés e = 4 gestacbes. A cor/raga foi
categorizada em branca, parda, preta e amarela. A variavel idade gestacional na
triagem foi estratificada em primeiro, segundo e terceiro trimestres de gestacéao.

As demais variaveis do estudo foram obtidas a partir da vinculagdo com o
banco de dados do SINASC. A escolaridade foi agrupadaem<3,4a7,8a11ez=
12 anos de estudo concluidos. O estado civil foi dicotomizado em: casada
(casadas/uniao consensual) e nao casada (solteira/viuva/separada
judicialmente/divorciada). Tipo de gravidez em gravidez unica ou multipla e
modalidade de parto em vaginal ou cesareo. O numero de consultas de pré-natal foi
categorizado em: < 3, de 4 a 6 e = 7 consultas realizadas. Desde que constam na
base de dados do PPG somente as gestantes que fizeram pelo menos uma consulta
de pré-natal, todos os registros do SINASC de nenhuma consulta pré-natal foram

incluidos na categoria de < 3 consultas realizadas.
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4.7 Analise dos dados

A prevaléncia e o intervalo de confianga de 95% foram calculados incluindo os
resultados reagentes anti-T. gondii constituindo o numerador e denominador o total
de exames soroldgicos realizados. Foram calculadas: frequéncias absolutas e
relativas para as variaveis categoricas, e medidas de tendéncia central e dispersao
para as variaveis continuas “idade” e “idade gestacional” (momento do screening),
bem como para os intervalos entre as coletas e a realizagdo dos exames. Para
testar a significancia das diferencas entre as proporg¢des, adotando-se um nivel de
significancia (a) de 5%, foram utilizados os testes de qui-quadrado e qui-quadrado
para tendéncia.

O odds ratio (OR) foi calculado para estimar a chance de soropostividade ao
T. gondii associada as variaveis analisadas, considerando um intervalo de confianca
de 95%. O processamento e a analise dos dados foram realizados no programa
estatistico Epi Info versdo 6.04™ for DOS e SPSS™ versao 16.0 for Windows.

4.8 Consideracdes éticas

Esta pesquisa seguiu as recomendagdes da Resolugdo 196/96 do Conselho
Nacional de Saude (BRASIL, 1996) e foi aprovada sob protocolo n. 098/2008 pelo
Comité de Etica em Pesquisas em Seres Humanos e Animal do Hospital das
Clinicas da Universidade Federal de Goias (ANEXO C).
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5 RESULTADOS

Foram considerados para analise 12.846 registros do banco de dados do
PPG e 44.158 potenciais registros para vinculagdo referentes aos nascimentos
ocorridos em Goias. Apos a linkage deterministica foram vinculados 10.316 (80,3%)
registros do banco de dados do PPG ao banco de dados do SINASC e néao
pareados 2.530 (19,7%).

5.1 Caracteristicas da populacédo de estudo

A Tabela 1 apresenta as caracteristicas sdciodemograficas e obstétricas das
gestantes.

A idade variou de 10 a 46 anos, sendo a média de 24,21 anos (+ 5,8 anos) e
mediana de 24 anos (lIQ: 20-28 anos). A faixa etaria predominante foi de 20 a 30
anos (59,3%), seguida por 2.789 (21,7%) gestantes com idade inferior ou igual 19
anos.

Com relagdo a cor/raga, a maioria, 6.025 (46,9%) era parda. Quanto a
escolaridade, 6.639 (51,7%) gestantes possuiam oito ou mais anos de estudo. Mais
da metade, 6.860 (53,4%) ndo eram casadas e 7.101 (55,3%) eram multigestas. As
primigestas corresponderam a 43,3%. Ao avaliar a idade gestacional no momento da
triagem, verificou-se que 7.112 (55,4%) gestantes foram triadas no primeiro
trimestre, mediana de 12 semanas gestacionais (l1Q: 9 e 17 semanas).

Quanto ao tipo de gravidez, 10.199 (79,4%) tiveram gestacdo unica. A
modalidade de parto foi normal para 43,8% e cesariano para 36,4% gestantes, sem
informagédo somaram 19,8%. O numero de consultas de pré-natal realizadas foi de

sete ou mais para 7.020 (54,6%) gestantes e de uma a trés para 290 (2,3%).
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Tabela 1. Caracteristicas s6ciodemograficas e obstétricas das gestantes atendidas pelo
Programa de Protecao a Gestante, Goiania, Goias, 2008.

Caracteristicas das gestantes N (%)
Sociodemogréficas
Faixa etéaria (anos)

<19 2.789 (21,7)
20-30 7.617 (59,3)
> 31 1.771 (13,8)
sI 669 (5.2)
Cor/raca
Branca 3.775 (29,4)
Parda 6.025 (46,9)
Preta 716 (5,6)
Amarela 140 (1,1)
s’ 2.190 (17,0)
Escolaridade (anos)
<3 599 4,7)
4-7 2.804 (21,8)
8-11 4.969 (38,7)
=12 1.670 (13,0)
sI’ 2.804 (21,8)
Estado civil
Casada 3.348 (26,1)
Nao casada 6.860 (53,4)
sI’ 2.638 (20,5)

Obstétricas
Numero de gestacdes

1 5.567 (43,3)
2-3 5.769 (44,9)
24 1.332 (10,4)
sl 178 (1,4)
Idade gestacional na triagem
Primeiro trimestre 7.112 (55,4)
Segundo trimestre 4.764 (37,1)
Terceiro trimestre 476 (3,7)
sl 494 (3,8)
Tipo de gravidez
Unica 10.199 (79,4)
Multipla 106 (0,8)
sI’ 2.541 (19,8)
Modalidade de parto
Vaginal 5.630 (43,8)
Cesareo 4.667 (36,4)
sl 2.549 (19,8)
NuUmero de consultas de pré-natal
1-3 290 (2,3)
4-6 2.745 (21,4)
27 7.020 (54,6)
sI’ 2.791 (21,7)

"Sem Informagao.
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5.2 Prevaléncia da infeccao pelo T. gondii

A prevaléncia de anticorpos IgG anti—T. gondii estimada em 12.846 gestantes
atendidas no PPG no ano de 2008 foi de 68,3% (IC 95%: 67,5 — 69,1), sendo que
dessas 95 (0,74%) apresentaram anticorpos IgG e IgM reagentes. A
soronegatividade, ou seja, gestantes nado infectadas, foi evidenciada em 31,7% da
populagao (IC 95%: 30,9 — 32,5) (Tabela 2).

Tabela 2. Prevaléncia de anticorpos anti-T. gondii IgG e IgM em gestantes de Goiania,

Goias, 2008.
Anticorpos anti-T. gondii N (%) (IC 95%)?
Soropositividade
19G (+); IgM (-) 8.676 (67,56) (66,7 — 68,3)
IgG (+); IgM (+) 95 (0,74) (0,6 —0,9)
Total IgG (+) 8.771 (68,30) (67,5 -169,1)
Soronegatividade
19G (-); IgM(-) 4.075 (31,70) (30,9 -32,5)
Total 12.846 (100,00)

?Intervalo de confianca de 95%.

Foram encontrados 10 registros inconclusivos ou sem resultado durante o
screening, todos sem confirmagéo. A mediana do intervalo entre a coleta da amostra
em papel filtro e o screening foi de oito dias (intervalo interquartil: 7-9 dias). Entre as
95 gestantes com resultado IgM reagente, seis (6,3%) ndo realizaram o exame
confirmatdrio, entre as 89 demais o resultado de IgM reagente foi confirmado. Para
esse grupo, a mediana do intervalo entre a realizagdo do screening sorolégico que
resultou em suspeita de toxoplasmose aguda e a nova coleta foi de 14 dias (11Q: 9-
19 dias), e entre o resultado confirmatorio em soro foi de 20 dias (lIQ: 15-27 dias). O
teste de avidez foi realizado nas 89 gestantes com IgM reagente confirmado, no
entanto, foi possivel identificar a idade gestacional no momento da nova coleta de 82
delas, sendo que apenas 35 (42,6%) tiveram valores superiores a 60% e a idade
gestacional foi inferior a 16 semanas de gestacao. Entre 43 (52,5%) gestantes que
estavam com 16 ou mais semanas de gestacédo, 35 (81,4%) tiveram valores de

avidez de IgG superiores a 60% (Tabela 3).
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Tabela 3. Idade gestacional no momento da nova coleta e valor do teste de avidez de
IgG das gestantes atendidas pelo Programa de Protecdo a Gestante, Goiania,
Goias, 2008
Idade gestacional Valor da avidez de IgG Total (%)
<30% 30-60% >60%
< 16 semanas - 4 35 39 (47,5)
= 16 semanas 2 6 35 43 (52,5)
Total 2 10 70 82 (100,0)

*Sem Informacgao

5.3 Variaveis associadas a soropositividade pelo T. gondii

Na anadlise univariada, as variaveis sociodemograficas que apresentaram

associagao estatistica com a soropositividade a infecgédo pelo T. gondii foram: faixa

etaria, maior prevaléncia entre gestantes com idade igual ou superior a 31 anos,
72,3% (OR: 1,66; IC 95%: 1,46-1,89), cor/raga preta e parda e escolaridade inferior a
12 anos de estudo, maior prevaléncia entre aquelas com trés ou menos anos de
estudo (72,1%; OR: 1,47; IC 95%: 1,20-1,80). Entre as variaveis obstétricas duas ou
mais gestagdes e momento da triagem se mostraram estatisticamente significativas
(p<0,05) (Tabela 4).
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Tabela 4. Analise univariada de potenciais fatores sociodemograficos e obstétricos
associados a infeccao pelo T. gondii em gestantes atendidas pelo Programa
de Protecdo a Gestante, Goiania, Goias, 2008.

Potenciais fatores Anti - T.gondii OR" (IC 95%)° p
Positivos / Total®* (%)

Socio-demograficos
Faixa etéaria (anos)

<19 1.704 |/ 2789 (61,1) 1,00

20-30 5348 |/ 7.617 (70,2) 1,50 (1,37-1,64) 0,00°
> 31 1.281 [/ 1771 (72,3) 1,66 (1,46-1,89)
Cor/raca

Branca 2442 | 3.775 (64,7) 1,00

Parda 4186 / 6.025 (69,5) 1,24 (1,14-1,35) 0,00
Preta 521 | 716 (72,8 1,46 (1,22-1,74) 0,00
Amarela 96 / 140 (68,6) 1,19 (0,83-1,71) 0,34
Escolaridade (anos)

212 1.064 / 1.670 (63,7) 1,00

8-11 3.293 / 4.969 (66,3) 1,12 (1,00-1,26) 0,00¢
4-7 2012 |/ 2804 (71,7) 1,45 (1,27-1,65)

<3 432 |/ 599 (72,1) 1,47 (1,20-1,80)
Estado civil

Casada 2244 | 3.348 (67,0) 1,00

N&o casada 4666 / 6.860 (68,0) 1,05 (0,96-1,14) 0,31
Obstétricos

Numero de gestacdes

1 3.733 / 5.567 (67,0) 1,00

2-3 3.985 / 5769 (69,1) 1,10 (1,01-1,19) 0,02
24 932 / 1.332 (70,0) 1,14 (1,00-1,30) 0,04
Tipo de gravidez

Unica 6.901 / 10.199 (67,7) 1,00

Multipla 78 / 106 (73,6) 1,33 (0,86-2,05) 0,20

?Numero de registros validos;
® OR: odds ratio, ®IC: Intervalo de confianga de 95%;
d Qui-quadrado para tendéncia.
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6 DISCUSSAO

O presente estudo estima a prevaléncia da infeccdo pelo T. gondii em
gestantes triadas pelo PPG no municipio de Goiania, Goias, durante o ano de 2008.
Embora outros estudos tenham estimado a prevaléncia em gestantes e mulheres em
idade fertil (AVELINO, 2000; PHILOCREON, 1976), apds a introdu¢ao do PPG essa
situagdo n&o foi avaliada em Goiania. Ainda, faz consideragbes acerca da
assisténcia pré-natal oferecida a populacdo usuaria da rede publica de saude do
municipio.

O estudo foi desenvolvido a partir de bancos de dados secundarios. Segundo
Brunini de Souza (2007) esse tipo de estudo apresenta limitagées relacionadas as
variaveis que foram previamente definidas. Além disso, muitas variaveis, referentes
ao banco de dados do PPG, apresentaram campos nao preenchidos ou assinalados
com respostas consideradas: “ndo informado”, impossibilitando a sua analise.
Entretanto, o baixo custo para sua execugdo permite que sejam facilmente
desenvolvidos e uteis para investigar problemas relacionados a area de saude
publica, pois proporcionam a descricdo da populacao alvo, bem como a identificagao
de necessidades, individuais ou coletivas, dessa populacao (KLEIN; BLOCH, 2006).

A linkage dos bancos de dados do PPG e SINASC possibilitou a
caracterizacao e analise de informacdes ainda nao avaliadas nessa populacao, visto
que o cartdao da gestante utilizado pelo PPG contempla, principalmente, aspectos
obstétricos, limitando a analise de outras variaveis de exposicdo. Embora no estudo
tenha sido empregado o método de linkage deterministico, o qual segundo Li et al.
(2006), em comparagcédo ao método probabilistico, aumenta a confiabilidade dos
pares formados, muitos registros ndo puderam ser vinculados (19,7%).

A prevaléncia da infeccdo em gestantes cinco anos apds a implantagdo do
PPG (68,3%) apresentou uma pequena elevagdo a descrita em Goiania por
Phillocreon (1976), de 63,5%. Essa falta de mudangas da imunidade prévia das
mulheres antes de chegarem ao periodo gestacional nesses ultimos anos,
demonstra a persisténcia dos fatores de risco ambientais e sécio-econdmicos entre
a populagao usuaria dos servicos publicos de atencdo pré-natal. Além disso, foi
semelhante aos indices de outros estudos da regido Nordeste, como o realizado em
Natal (66,3%), no Rio Grande do Norte, e de 70,7% em Cuiaba (Mato Grosso), na
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Regido Centro-Oeste, (BARBOSA; HOLANDA; ANDRADE-NETO, 2009; LEAO;
MEIRELLES FILHO; MEDEIRQOS, 2004).

Nenhum caso de IgM reagente isolada foi encontrado e a prevaléncia de
gestantes com suspeita de infec¢cdo aguda, IgG e IgM reagentes (0,74%), foi inferior
a encontrado por Avelino (2000) de 1,5% (IgG néo reagente e IgM reagente).
Possivelmente, a implantacdo do PPG despertou o interesse por parte dos
profissionais de saude para o assunto e orientacdo dos fatores de risco da infec¢ao
a populagao feminina, o que diminui a frequéncia de toxoplasmose aguda.

Foram encontrados dez resultados suspeitos em que nao houve teste
confirmatério durante a primeira triagem, e, seis casos de IgM reagente sem
confirmag&o no soro e realizagdo da avidez de IgG. O PPG, nessas situagdes,
contata a unidade de saude onde a gestante iniciou o pré-natal e oferece material
necessario para nova coleta de amostra sanguinea, dispensando que gestantes
residentes em Goiania comparegam a unidade do IDP. A partir de entado, a unidade
de saude pode realizar a busca ativa dessas gestantes.

Os estudos que avaliaram o retorno das gestantes, nos casos de IgG e IgM
reagente ou inconclusivo verificaram que 68%, entre 272 gestantes, néao
comparecem para a nova coleta (REIS; TESSARO; d’AZEVEDO, 2006b). Ja
Margonato et al. (2007) identificaram percentual superior, 75% entre 120 gestantes,
de ndo comparecimento para novo teste, resultados muito superiores ao observado
nesse estudo (6,3%). Além desse percentual, o intervalo entre a realizagdo do
screening e o exame confirmatoério apresentou um resultado satisfatério. A mediana
desse intervalo foi de 20 dias, enquanto no estudo de Margonato et al. (2007) O
intervalo médio foi de 9,8 semanas.

A busca ativa de gestantes durante o pré-natal esta relacionada com os
servigos oferecidos durante o periodo gravidico-puerperal e a prioridade dada a
esses servicos pelos municipios. No Estado do Rio de Janeiro, a busca ativa de
gestantes durante o pré-natal foi evidenciada em 93,3% dos municipios que
relataram alta prioridade as agdes de atengao a gravidez, parto e puerpério (COSTA,;
GUILHEM; WALTER, 2005).

O teste de avidez de IgG é util para estimar a data da infecgdo, sendo que a
fraca avidez de anticorpos IgG indica que a infec¢gdo ocorreu em periodo inferior a
quatro meses (ISABEL; COSTA; SIMOES, 2007). Os valores de avidez inferiores a

30%, ou seja, fraca avidez de IgG, foram encontrados em apenas duas gestantes,
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entretanto, ambas estavam com 16 ou mais semanas de gestacédo, indicando que a
infeccao tenha ocorrido durante a gestagao. Utilizando esse teste, Figueiré-Filho et
al. (2005) encontraram concordancia entre infecgdo congénita e fraca avidez de IgG.
Entretanto, nesse estudo, seis gestantes apresentaram avidez intermediaria e 35
alta avidez, ambas identificadas com 16 ou mais semanas gestacionais. Esse teste
realizado nesse momento da gestacao ja ndo é capaz de indicar se a infecgao
ocorreu antes ou depois da gestagcdo, obrigando a gestante a se submeter a
técnicas invasivas para diagnostico fetal. Por outro lado, o achado de 35 mulheres
com alta avidez e menos de 16 semanas € indicador de que a infeccdo materna
ocorreu antes da gestacao.

O intervalo de tempo entre a coleta inicial e o teste confirmatorio foi para a
maioria de 19 dias, mas, para as gravidas que tinham 16 ou mais semanas de
gestagcdo no momento da nova coleta essa avaliagdo aconteceu no segundo
trimestre, mesmo com grande parte das gestantes tendo realizado o screening no
primeiro trimestre. Entretanto, esse intervalo de tempo foi diferente do observado no
Estado de Goias, média de 45 dias (ALVARENGA, 2009). Mais uma vez, destaca-se
a logistica adotada pelo PPG, bem como a centralizacdo da unidade de
processamento das amostras em Goiania para explicar esta diferengca entre os
resultados observados neste estudo e no Estado.

Cabe destacar o elevado percentual de mulheres que chegam a gestacao
vulneraveis ao T. gondii (31,7%), principalmente, no grupo de gestantes
adolescentes (38,9%), ja que em estudo anterior, o risco relativo de adquirir a
infeccdo por meio do contato com o hospedeiro e veiculos transmissores de oocistos
evidenciado nessa populagao foi maior do que o observado em mulheres de outras
faixas etarias (AVELINO et al., 2003). As gestantes soronegativas devem receber
orientagdes sobre os fatores de risco da infecgdo e medidas profilaticas primarias.

Esta suscetibilidade possibilita a ocorréncia da infecgdo aguda durante o
periodo gestacional, e a taxa de soroconversido pode ainda ser tdo elevada quanto a
descrita entre 1998 e 1999, de 8,6%, por Avelino (2000), anterior a implantacéo do
PPG em Goias, pois, ainda ndo se faz a vigilancia da soroconversdao nos varios
trimestres de gestagdo nas gravidas de risco ou soronegativas. Essa vigilancia é
importante para que medidas terapéuticas possam ser efetivadas precocemente
(FOULON et al., 1999) e deve ser realizada de forma sistematica, como em alguns

paises da Europa, Franca e Austria, que realizam mensalmente a avaliacdo do
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status sorologico das gestantes soronegativas (LEROY et al., 2005).

A positividade ao T. gondii foi proporcional ao aumento da faixa etaria, sendo
61,1% em gestantes com idade inferior ou igual a 19 anos, e, 72,3% entre aquelas
com idade igual ou superior a 31 anos (p<0,05). Outros estudos realizados no Rio
Grande do Sul e na Franga também descrevem esse aumento proporcional
(BERGER et al., 2009; CADEMARTORI; FARIAS; BROD, 2008; SPALDING et al.,
2005). Esse resultado provavelmente esteja associado ao maior tempo de exposi¢céo
desses individuos aos fatores de risco para adquirir a infecgdo (VARELLA et al.,
2003).

A cor/ragca esteve relacionada com a soropositividade a infeccéo, fato que
pode estar vinculado as piores condigdes sécio-econdmicas da populagcdo do estudo
de cor/raga preta e parda (p<0,05). Reforgando tal hipotese, Leal, Gama e Cunha
(2005), ao analisar as desigualdades raciais e assisténcia pré-natal, observaram
maior percentual de mulheres de cor da pele preta e parda, com menor grau de
escolaridade e maior paridade, entre outros fatores, sendo os piores indicadores
socioecondmicos evidenciados a medida que se verificou o escurecimento da pele.
Além disso, Lopes et al. (2009) evidenciaram que gestantes com baixa renda per
capita apresentaram maiores chances de infeccdo ao parasito, demonstrando a
associagao do fator soécio-econdémico a toxoplasmose.

A escolaridade influenciou na prevaléncia da infecgdo entre as gestantes,
sendo tanto maior quanto menor o grau de escolaridade (p<0,05). Em estudo
realizado no Rio Grande do Sul, o odds ratio para gestantes com menos de nove
anos de estudo foi de 2,2, superior aos valores evidenciados por este trabalho para
gestantes com quatro a sete anos de estudo e igual ou inferior a trés, de 1,45 e 1,47,
respectivamente (VARELLA et al., 2003).

Este resultado reflete a importancia da educacao no contexto da promogéao da
saude. Percebe-se uma melhora na instrugdo das usuarias da atengéo pré-natal da
rede publica, pois entre as gestantes soropositivas, observou-se que 97,6% tinham
quatro ou mais anos de estudos, superior ao descrito por Avelino et al. (2005) em
Goiania, que foi de 63,2%.

O numero de gestagdes demonstrou associagao estatistica (p<0,05), sendo
as chances de soropositividade maior entre gestantes multigestas. Berger et al.
(2009) na Franga também evidenciaram associagdo estatistica entre a

soropositividade ao T. gondii e gestantes com dois ou mais filhos. Esse resultado
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pode ser influenciado pelo aumento da idade, que como discutido anteriormente,
corrobora para exposi¢ao do individuo aos fatores de risco.

Algumas variaveis n&o foram incluidas na analise univariada, entretanto,
merecem ser discutidas, pois, estao relacionadas a assisténcia pré-natal oferecida a
essa populagao.

Pouco mais da metade das gestantes (55,4%) foram triadas no primeiro
trimestre. Essa procura depende, principalmente, da propria gestante, no entanto, a
disponibilidade e acessibilidade a esses servicos sdao de suma importancia para
adesao a assisténcia pré-natal (CARVALHO; NOVAES, 2004). Dessa forma, esse
percentual permite refletir sobre o acesso e inclusdao a assisténcia pré-natal no
municipio de Goiénia, que embora nao esteja proximo ao preconizado pelo
Ministério da Saude, de que todas das gestantes iniciem esse acompanhamento
antes da 162 semana gestacional (BRASIL, 2002), foi superior aos percentuais
evidenciados nos Estados de Minas Gerais (34,7%) e Mato Grosso do Sul (35,4%)
(CARELLOS; ANDRADE; AGUIAR, 2008; FIGUEIRO-FILHO et al., 2005).

Entretanto, muitas gestantes soronegativas foram triadas apenas no segundo
e terceiro trimestre (14,0%). Essas gestantes devem ser orientadas acerca da
infeccao e prevencgao primaria, bem como sobre a importancia de iniciar o pré-natal
antes da 16® semana gestacional. Isso porque, nesses casos, se a infecgao tivesse
ocorrido no inicio da gestagdo, haveria possibilidade de infec¢ao fetal grave, pois
nao teria sido possivel intervir terapeuticamente. Dunn et al. (1999) estimaram um
risco de desenvolver complicagbes fetais de até 61% quando a soroconversao
materna ocorrer até a 13% semana gestacional. Quando se trata de doengas de
possivel transmissdo vertical, como a toxoplasmose, o diagndstico precoce esta
associado ao melhor prognéstico neonatal, pois favorece a precocidade do
tratamento, reduzindo o aparecimento de complicagdes graves no neonato
(FOULON et al., 1999).

O numero de partos cesareos (36,4%) foi superior ao preconizado pelo
Ministério da Saude e Organizagdo Mundial de Saude, entre 10 a 15% do total de
partos (BRASIL, 2002), mas inferior ao registrado no Estado de Goias em estudo
anterior, de 44,53% (MINAMISAVA et al., 2004), principalmente, quando se
considera que 54,6% realizaram sete ou mais consultas, indice semelhante ao ja
descrito por Minamisava et al. (2004), de 53,28%, pois acredita-se que durante

essas consultas os profissionais de saude poderiam esclarecer sobre os beneficios
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do parto normal e estimular gestantes sem complicacbes a optar por esta
modalidade de parto.

Além disso, suscita-se que quanto maior o numero de consultas realizadas,
mais informagdes essas gestantes estejam recebendo sobre as infecgbes triadas
pelo PPG, fatores de risco e suas medidas profilaticas.

Entretanto, na literatura, acerca dessa hipotese, especificamente a
toxoplasmose, se percebe contradigdes. Carellos, Andrade e Aguiar (2008)
associaram o0 maior numero de consultas realizadas ao relato de receberem
orientagdes profilaticas sobre a toxoplasmose congénita. Diferente do observado por
Ledo, Meirelles Filho e Medeiros (2004), em que 61% das gestantes realizaram no
minimo seis consultas, contudo, 78,1% entre o total de participantes relataram
desconhecer a doenca toxoplasmose.

O estudo estima elevada prevaléncia da infecgdo pelo T. gondii (68,3%) em
gestantes usuarias de um PPG oferecido como parte da assisténcia pré-natal.
Contudo, o percentual de gestantes soronegativas, justifica a vigilancia da
soroconversao a toxoplasmose, como exemplo do Estado do Mato Grosso do Sul,
onde o Programa teve inicio e a triagem para anticorpos anti-T. gondii IgM foi
incorporada aos exames da segunda fase (HIV 1 e 2 e sifilis recombinante)
realizados entre 282 e 30® semana gestacional.

O baixo percentual (6,3%) encontrado entre gestantes que nao realizaram o
teste confirmatério mostra a articulagao existente entre o PPG e as unidades de
saude de Goiania. Tal resultado reforca a importancia da busca ativa como

estratégia oferecida nos servigos da rede publica de saude.



7 CONCLUSOES



68

7 CONCLUSOES

7.1 Constitui-se maioria deste estudo gestantes em idade reprodutiva (20-30 anos

de idade), que possuiam oito a 11 anos de estudo concluidos, de cor/raca parda,
nao casadas, com duas ou trés gestacdes, triadas no primeiro trimestre, gestagao
unica, evolugdo para parto vaginal e atendidas em sete ou mais consultas pré-

natais.

7.2 A prevaléncia da infec¢do pelo T. gondii estimada entre as gestantes triadas
pelo PPG foi de 68,3%.

7.3 A proporgao de casos suspeitos de infeccdo aguda e de soronegatividade foi de

0,74% e de 31,7%, respectivamente.

7.4 A idade igual ou superior a 20 anos, escolaridade inferior a 12 anos de estudos
concluidos, cor/raga parda e preta e ser multigesta foram associadas a chance de

soropositividade para a infecgéo pelo T. gondii.

7.5 O teste de avidez de anticorpos IgG foi realizado em mais da metade das
gestantes (52,5%) em periodo igual ou superior a 16 semanas gestacionais,

impossibilitando determinar se a infecgdo ocorreu durante a gestacao.
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8 CONSIDERACOES FINAIS

Os bancos de dados secundarios sao importantes ferramentas para a analise
dos servigos de saude, assim, acredita-se que modificagdes no cartdo da gestante
adotado pelo PPG, contemplando outros dados soéciodemograficos e
comportamentais, como escolaridade e contato com fatores de risco a infecgao,
sejam necessarias para caracterizar a populagdo usuaria do programa, e dessa
forma contribuir para a elaboracdo de acdes especificas na prevengao e tratamento
de doencgas infecto-parasitarias, bem como diminuir a ocorréncia de complicagdes
associadas a morbidade e mortalidade perinatal, além da implantagdo de um
sistema de critica para conferéncia dos dados, aumentando a confiabilidade das
informacgdes geradas.

O grande numero de gestantes suscetiveis, principalmente com idade inferior
ou igual a 19 anos, baixa escolaridade e primigestas, justifica a expansdo do
programa, oferecendo vigilancia do status sorologico, a fim de diagnosticar
precocemente a soroconversdo materna. E importante também oferecer a essas
mulheres orientagdes periodicas sobre os fatores de risco e medidas profilaticas da
infeccdo, uma estratégia util nesse sentido € a instituicdo de agdes educativas como
0s grupos de gestantes.

Na area de formagao dos recursos humanos em saude, a criagdo de grupos e
oficinas de capacitacédo para educagao permanente dos profissionais da rede publica
de saude, que oferecam informagdes sobre importancia do preenchimento adequado
dos dados contidos no cartdo da gestante e informagdes a respeito das infec¢des
triadas, ndo apenas a toxoplasmose, também sao estratégias viaveis e passiveis de
adogao.

Vale esclarecer que o numero de mulheres que iniciaram o pré-natal
precocemente e o numero de consultas realizadas (=7), bem como a redugao dos
indices de mortalidade materna em Goias (PRUDENTE, 2008) indicam melhora da
assisténcia ao pré-natal. Certamente, o convénio firmado em 2003, entre a
Secretaria de Estado e Municipais de Saude e o Instituto de Diagnostico e
Prevengdo da Associagdo de Pais e Amigos dos Excepcionais (IDP/APAE) de
Goiania representou uma articulacdo eficiente na redefinicdo da assisténcia de

qualidade para alcangar a grande demanda feminina.
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Em sintese, as evidéncias contidas neste estudo, tornam visiveis a
importancia do PPG na assisténcia humanizada ao pré-natal, parto e nascimento,
pois propicia aos gestores dos servigos e aos profissionais de saude o conhecimento
de informagbes epidemioldgicas de sua populagdo usuaria, o que permite refletir
acerca da qualidade da assisténcia a mulher no periodo gravidico oferecida e a

importancia desse Programa nesse contexto.
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ANEXO A

Cartédo de coleta das amostras sanguineas e informag¢des do Programa de Protecéo

a Gestante.
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ANEXO B

Declaracédo de Nascidos Vivos.
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ANEXO C

Protocolo de aprovagdo do Comité de Etica em Pesquisa.

PROTOCOLO CEPMHA/MHC/UFG N.° 098/2008 Goiania, 28/08/2008

INVESTIGADOR (A) RESPONSAVEL (IES): Enf". Ana Lucia Sartori

TITULO: “‘Prevaléncia de foxoplasmose identificada durante o periodo gestacional em
mulheres atendidas pela rede publica de sande. Goidnia-Goids ™

Area Temética: Grupo Il
Area de Conhecimento: Ciéncias da Saiide - Enfermagem
Local de Realizacio: Secretaria Municipal de Sande-Unidades Basicas de Saiide da lamilia

Informamos que o Comité de Etica em Pesquisa Médica Humana e Animal do Hospital da
Clinicas da Universidade Federal de Goias, analisou e aprovou, o projeto de Pesquisa acima
referido, juntamente com os documentos apresentados e estes foram considerados em acordo com

0s principios éticos vigentes.

= Informamos que nio ha necessidade de aguardar o parecer da CONEP- Comissio Nacional
de Etica em Pesquisa para iniciar a pesquisa. Este Comité considerou o estudo de Area Tematica
— Grupo 111

=» O pesquisador responsavel deveria encaminhar ao CEPMHA/HC/UFG, relatérios
trimestrais do andamento da pesquisa, encerramento, conclusiio(des) e publicacio(des).

= O CEPMHA/HC/UFG pode, a qualquer momento, fazer escolha aleatéria de estudo em
desenvolvimento para avaliagio e verificacdo do cumprimento das normas da Resolugdo 196/96
(Manual Operacional Para Comités de Etica em Pesquisa — Item 13)

_/C’C/LA_J
Farm. J6sé Mario Coelhd Moraes
Ceoordenador do CEPMHA/HC/UFG
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Livros Gratis

( http://www.livrosgratis.com.br )

Milhares de Livros para Download:

Baixar livros de Administracao

Baixar livros de Agronomia

Baixar livros de Arquitetura

Baixar livros de Artes

Baixar livros de Astronomia

Baixar livros de Biologia Geral

Baixar livros de Ciéncia da Computacao
Baixar livros de Ciéncia da Informacéo
Baixar livros de Ciéncia Politica

Baixar livros de Ciéncias da Saude
Baixar livros de Comunicacao

Baixar livros do Conselho Nacional de Educacdo - CNE
Baixar livros de Defesa civil

Baixar livros de Direito

Baixar livros de Direitos humanos
Baixar livros de Economia

Baixar livros de Economia Doméstica
Baixar livros de Educacao

Baixar livros de Educacdo - Transito
Baixar livros de Educacao Fisica

Baixar livros de Engenharia Aeroespacial
Baixar livros de Farmacia

Baixar livros de Filosofia

Baixar livros de Fisica

Baixar livros de Geociéncias

Baixar livros de Geografia

Baixar livros de Histdria

Baixar livros de Linguas
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Baixar livros de Literatura

Baixar livros de Literatura de Cordel
Baixar livros de Literatura Infantil
Baixar livros de Matematica

Baixar livros de Medicina

Baixar livros de Medicina Veterinaria
Baixar livros de Meio Ambiente
Baixar livros de Meteorologia
Baixar Monografias e TCC

Baixar livros Multidisciplinar

Baixar livros de Musica

Baixar livros de Psicologia

Baixar livros de Quimica

Baixar livros de Saude Coletiva
Baixar livros de Servico Social
Baixar livros de Sociologia

Baixar livros de Teologia

Baixar livros de Trabalho

Baixar livros de Turismo
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