DOENCAS
INFECCIOSAS E
PARASITARIAS

Edicao X

Capitulo 13

TOXOPLASMOSE CONGENITA E
SUAS IMPLICACOES NA SAUDE
PUBLICA: UMA REVISAO DE
LITERATURA

ROBERTA CRISTINA DA ROCHA E SILVA!
LIVIA CORTEZ BRAGA?

ANNA VITORIA PRAXEDES DE OLIVEIRA?
ISABEL CRISTINA COSTA CORREIA DA SILVA?
GABRIELLI DE OLIVEIRA SILVA?

LUDMILLA OLIVEIRA LOURENCO?

VINICIUS TAVARES DE OLIVEIRAS®

LOUISE MARIA DIAS CORTEZ BRAGA:?
THALLYS YOHANIS BENICIO FERNANDES?
VITOR CHAVANTE SILVA?

ANA CRISTINA MESQUITA DE CAMPOS?
DIANA ANDRADE SAFIEH?

BRUNA SOUZA FERREIRA*

FRANCISCO SERGIO LOPES VASCONCELOS FILHO®
LUCAS CHRISTYAN DA ROCHA OLIVEIRAS

1. Médica veterinaria — Doutora em Ciéncias Veterinarias pela Universidade Estadual do Ceara — UECE.

2. Discente — Medicina veterinaria da Universidade Federal Rural do Semi Arido — UFERSA.

3. Discente — Medicina da Universidade Federal do Rio Grande do Norte — UFRN.

4. Discente — Medicina da Universidade do Estado do Rio Grande do Norte — UERN.

5. Técnico Administrativo em Educacdo da Universidade Federal do Cariri — UFCA.

6. Médico Residente do Programa de Residéncia Médica em Medicina da Familia e Comunidade da
Universidade Federal do Rio Grande do Norte — UFRN.

Palavras-chave:
Toxoplasmose; Toxoplasmose congénita; Toxoplasma gondii.

j e
XOI 10.59290/978-65-6029-092-1.13



INTRODUCAO

A toxoplasmose é uma protozoonose cau-
sada por Toxoplasma gondii, parasito hetero-
Xeno que tem como hospedeiros definitivos os
felinos e como intermediarios, as aves e 0s
mamiferos, incluindo o ser humano (SAM-
PAIO et al., 2020; MELLO et al., 2022). Esta
doenca estd distribuida por todo o mundo e
pode ser transmitida horizontal e verticalmente.
No entanto, a transmisséo vertical causadora da
toxoplasmose congénita é mais grave devido as
diversas manifestacGes ocasionadas no neona-
to, como ma formacéo ou morte fetal (MELLO
etal., 2022).

A toxoplasmose congénita ocorre a partir da
infeccdo materna, em que T. gondii alcanca a
circulacéo fetal pela placenta atingindo o feto.
Entretanto, a gravidade da doenca esta direta-
mente relacionada ao estagio da gravidez. No
Brasil, foi registrado aumento significativo da
incidéncia de novos casos entre 2019 a 2022,
com maior incidéncia no Sudeste (PRATA et
al., 2023). No entanto, Mello et al. (2022)
verificaram que nos ultimos dez anos o indice
de mulheres soropositivas para toxoplasmose
foi mais elevado na regido Norte.

Segundo a Sociedade Brasileira de Pediatria
(2020), as infeccOes perinatais afetam 0,5 a
2,5% de todos 0s nascimentos no pais. Dessa
maneira, considerando que a toxoplasmose
congénita pode ocasionar graves problemas a
salde do recém-nascido, este trabalho teve
como objetivo realizar uma revisao bibliogra-
fica acerca da toxoplasmose congénita e as
implicag6es na satde publica brasileira.

METODO

Foi realizada uma pesquisa de revisao nar-
rativa através de publicacBes disponiveis nos

bancos de dados das plataformas digitais como
Google Académico, Pubmed e SciELO ado-
tando periodo atemporal. Além disso, tambem
houve embasamento tedrico por meio da
utilizacdo de sites oficiais e por meio de
consultas a literatura cinzenta. A pesquisa foi
direcionada pelo uso de palavras-chave como
“Toxoplasmose”, “Toxoplasmose congénita” e
Toxoplasma gondii”. Como critérios de inclu-
sdo, foram selecionados artigos cientificos
completos e de revisdo de literatura, gratuitos,
publicados nos idiomas inglés, espanhol e
portugués que abordavam a tematica proposta.

Os artigos selecionados foram submetidos a
leitura criteriosa para a coleta de dados e os
resultados foram apresentados de forma descri-
tiva, com informacdes dispostas nas categorias
etiologia, epidemiologia, sinais clinicos, diag-
nostico, tratamento, controle e profilaxia para
melhor abordagem e compreenséo da toxoplas-
mose congénita.

RESULTADOS E DISCUSSAO
Agente etioldgico

A toxoplasmose é ocasionada pelo proto-
zoario T. gondii, a Unica espécie do género
Toxoplasma, e compde o filo Apicomplexa e a
familia Sarcocystiidae. Assim como os demais
membros desta familia, o parasito apresenta
uma variedade de formas, sendo as trés princi-
pais, a depender do periodo em que se encontra
o ciclo evolutivo: taquizoitos, bradizoitos e
oocistos. As primeiras formas ocorrem em hos-
pedeiros intermediarios, como 0 ser humano,
enguanto a segunda forma ocorre em hospedei-
ros definitivos (MONTEIRO, 2017).

Os taquizoitos (trofozoitos) representam a
forma de maior proliferacdo do protozoario
(Figura 13.2). Eles medem cerca de 6,0 a 8,0
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um, possuem formato de meia-lua com a extre-
midade anterior pontiaguda e a posterior arre-
dondada, apresentando complexo apical tipico
do filo. Seu nucleo é Unico e centralizado
medindo 6 p de comprimento por 2 p de largura
(FORTES, 2004).

Segundo Taylor et al. (2017), essas formas
sdo encontradas dentro por vactolos parasitd-
foros e, eventualmente, séo intranucleares. Por
serem estruturas intracelulares com afinidade
por qualquer célula nucleada do organismo
animal, tendem a se acumular em quantidades
que variam de 8 a 16 taquizoitas. A consolida-
cao desse estagio geralmente caracteriza a fase
aguda da toxoplasmose, onde o parasita esta se
multiplicando de forma demasiadamente rapida
e intensa.

Os bradizoitos correspondem a um estagio
mais lento da reproducéo, pois sdo formas pre-
sentes na forma cronica da doenga. Geralmente
decorrem da agdo do sistema imunolégico do
organismo, que limita a sua velocidade de for-
macdo. Fortes (2004) ressalta a semelhanca
entre os bradizoitos e taquizoitos. Porém, eles
diferem morfologicamente pelo posicionamen-
to do ndcleo proximo a extremidade posterior.
Os bradizoitos compdem os cistos teciduais
formados na musculatura, que geralmente me-
dem cerca de 100 um e comportam as centenas
de milhares de bradizoitos, que se assemelham
a lancetas (TAYLOR et al., 2017).

Os oocistos, estruturas arredondadas a
ovais, medindo uma média de 13um de com-
primento por 11um de largura (Figura 13.1).
Eles podem se apresentar na forma esporulada
ou ndo. Quando esporulados (maduros), o0s
oocistos variam de subesféricos a elipticos e
possuem dois esporocistos elipsoides medindo
8,5 x 6 um e cada um deles contém quatro
esporozoitas (TAYLOR et al.,, 2017). Em

contrapartida, os oocistos ndo esporulados (i-
matura) possuem estrutura que varia de esférica
a subsférica com dupla membrana e sem mi-
cropila (FORTES, 2004).

Figura 13.1 Oocistos de Toxoplasma em fezes de gato
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Fonte: MONTEIRO, 2017,

Figura 13.2 Taquizoitos de Toxoplasma gondii
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Fonte: MONTEIRO, 2017.

Ciclo biologico do parasito

O ciclo biolégico de T. gondii ocorre por
meio de hospedeiros intermediarios e defini-
tivos. Os hospedeiros intermediarios sdo 0s
mamiferos e as aves, sendo os felinos os Gnicos
do grupo que podem ser considerados hospe-
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deiros definitivos. A divisdo estd diretamente
relacionada ao ciclo de vida do parasito, que
pode ocorrer de duas formas diferentes:
enteroepitelial e extraintestinal (MONTEIRO,
2017). A primeira ocorre apenas nos hospe-
deiros definitivos, ou seja, nos felinos, onde o
parasito é capaz de realizar a reproducdo se-
xuada. No ciclo sexuado, T. gondii pode iniciar
a infeccdo por qualquer uma das formas
infectantes, isto é, bradizoitos presentes em cis-
tos teciduais, taquizoitos em tecidos ou fluidos
corporais e esporozoitos de oocistos. Por outro
lado, a forma extraintestinal ocorre em todos 0s
hospedeiros intermediarios, incluindo o proprio
felino, possuindo apenas a forma de reproducao
assexuada. Por apresentar os dois ciclos biol6-
gicos do parasito, os felinos sdo conhecidos
como hospedeiros completos (TAYLOR et al.,
2017; FORTES, 2004).

As principais formas de contaminagdo do
hospedeiro definitivo ocorrem por meio da in-
gestdo de cistos teciduais presentes nos hospe-
deiros intermediarios e consumo de dgua conta-
minada com oocistos do parasito (BARBOSA
et al., 2014). Ao predar uma presa com cistos
de T. gondii, a parede desses cistos € dissolvida
por enzimas proteoliticas no estbmago e intes-
tino delgado liberando o parasito que penetra no
epitélio intestinal, principalmente ileo, e passa
a ser chamado de trofozoito. Os trofozoitos
crescem e se transformam em esquizontes, que
se reproduzem assexuadamente por endopoli-
genia dando origem aos merozoitos, cuja di-
menséo varia de 3,5 a 4,5 por 1p e possuem
morfologia fusiforme encurvada. Eles invadem
outras células epiteliais dando prosseguimento
a reproducdo assexuada. Apos cinco dias de
infeccéo, inicia-se a reproducdo sexuada. Al-
guns merozoitos se diferenciam em macroga-
metocitos, dando origem aos macrogametas,

enquanto outros sofrem diferenciacdo em mi-
crogametocitos gerando microgametas bifla-
gelados. Os microgametas migram das células
da parede do intestino e caem no lumen
intestinal e sdo atraidos pelos macrogametas
presente nas células intestinais. A fecundagéo
ocorre e 0 zigoto resultante segrega a parede
cistica dando origem ao oocisto. As ceélulas
epiteliais sdo rompidas e 0s oocistos caem na
luz intestinal, sendo liberado juntamente com as
fezes (TAYLOR et al., 2017; FORTES, 2004).
Segundo Neves et al. (2022), os oocistos sdo
liberados ainda na forma imatura no ambiente,
cuja esporulacdo pode ocorrer dentro de cinco
dias, tornando-se oocistos esporulados capazes
de infectar.

Na infeccdo dos felinos pela agua conta-
minada por oocistos esporulados de T. gondii,
0s esporozoitas sao liberados no trato intestinal
e migram para outros 6rgdos (tecido muscular,
figado, cérebro etc.) por via linfatica e
sanguinea. Nesta fase, 0s parasitos sao chama-
dos de trofozoitos e, ao atingir um 6rgdo, inicia-
se a fase assexuada da reproducdo por endo-
diogenia e o T. gondii passa a ser chamado de
taquizoito, caracterizando a fase aguda da do-
enca (TAYLOR et al., 2017). Apds o reconhe-
cimento da infeccdo pelo sistema imunologico,
os taquizoitos reduzem a velocidade de
reproducdo e sdo diferenciados em bradizoitos.
Esta forma parasitaria sintetiza uma parede
cistica para se proteger dos anticorpos do
hospedeiro. De acordo com Fortes (2004), o
tamanho do cisto é determinado pelo nimero de
bradizoitos. Quanto maior o cisto, maior o ni-
mero de parasitos. Essa estrutura pode perma-
necer durante toda a vida do animal sem oca-
sionar transtorno. Contudo, pode ocorrer ruptu-
ra do cisto e o parasito liberado retomar a forma
de taquizoito e ocasionar doenca grave ao hos-
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pedeiro, podendo levar a morte. Isso geralmente
ocorre durante queda imunoldgica devido a
alguma doenca ou pela senescéncia (NEVES et
al., 2022; MONTEIRO, 2017).

Nos hospedeiros intermediarios, a infeccéo
por meio da ingestdo de cistos presentes em
carne mal assada ou cozida e oocistos infec-
tantes em legumes, frutas e verduras e na dgua
contaminada ocorre de forma semelhante a
infeccdo por cistos teciduais nos felinos, uma
vez que nos hospedeiros intermediarios, ndo ha
0 ciclo enterointestinal. Ao chegar no trato
digestivo, os oocistos esporulados liberam os
esporozoitas que atingirdo as vias linfatica e
sanguinea até alcancar outros 6rgéos e tecidos,
onde irdo se reproduzir e formar cistos (TAY-
LOR et al., 2017). Ao atingir a corrente sangui-
nea de mulheres gestantes que nunca tiveram
contato antes com T. gondii, 0 parasito na forma
de taquizoitos atravessa a barreira fetoplacen-
taria e se multiplica nos tecidos fetais, ocasio-
nando a toxoplasmose congénita (KNOFLER et
al., 2019).

Vias de transmissdo do parasito

A toxoplasmose é uma doenca de alta
infecciosidade que afeta aproximadamente um
terco da populagdo mundial (MORAES, 2022).
Ela pode ser transmitida de duas maneiras: ho-
rizontal ou verticalmente. A transmissdo hori-
zontal ocorre pela ingestdo de cistos presentes
em carnes cruas ou malcozida e oocistos (LI-
MA FILHO et al., 2023). A primeira é a forma
mais comum e eficiente de contaminacdo por
parte do parasita (LIMA FILHO et al., 2023;
BARBOSA et al., 2014). As carnes com maior
risco de contaminacdo sdo as carnes de bode e
de porco, uma vez que 0s caprinos e suinos sao
0s principais hospedeiros intermediarios do
parasita (LIMA FILHO et al., 2023). Mello et

al. (2022) relataram que alguns surtos da do-
enca no pais se deram pela ingestdo de kibe cru.

Gongalves et al. (2019) destacaram que,
além da transmissao por ingestdo de alimentos
(frutas e hortalicas mal lavadas) e agua conta-
minada, o T. gondii pode ser transmitido pela
inalagdo de oocistos, lixo ou fragmentos de solo
contaminado. Dessa maneira, a transmissao da
toxoplasmose esta relacionada majoritariamen-
te a habitos alimentares e higiénicos (TOLFO et
al., 2021). Segundo Barbosa et al. (2014), o
leite contaminado (vaca, cabra e humano) e
acidentes laboratoriais (inalacdo ou por inges-
tdo inadvertida de oocistos manipulados) cons-
tituem, ainda, outras formas de transmisséo,
porém, menos expressivas e de baixo valor
epidemioldgico.

Outras formas de transmissédo que devem
ser consideradas ocorrem por meio de trans-
plante de 6rgdos e por transfusdo sanguinea
(TOLFO et al.,, 2021). Entretanto, Pinton
(2022) ressalta que a prevaléncia de transmis-
sdo por transfusdo sanguinea é baixa, justifi-
cando a ndo obrigatoriedade de exames de
triagem sorologica para T. gondii nos hemo-
centros do Brasil. Mello et al. (2022) relatam a
possibilidade de infeccdo por meio da pene-
tracdo ativa do parasita pela mucosa ocular,
através do contato inadvertido de superficies
contaminadas com o olho.

A transmisséo vertical ocorre por via trans-
placentaria da mae para o feto, caracterizando a
toxoplasmose congénita (SAMPAIO et al.,
2020). Nela, as formas taquizoiticas do parasito
alcangcam a circulagdo fetal apos atravessar a
placenta, e invadem o organismo imunologica-
mente imaturo de maneira descontrolada. A
transmissao transplacentaria do parasito tam-
bém pode ocorrer por reativacdo da doenca
materna cronica (caso a méae ja seja portadora)
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ou por reinfeccdo, quando a mde entra em
contato com uma cepa geneticamente distinta
daquela que previamente a infectou (SAM-
PAIO et al., 2020). Evidéncias apontam que
gestantes possuem oito vezes mais chances de
contrair a doenga, devido aos fatores hormonais
da gravidez (LIMA FILHO et al., 2023). Ade-
mais, contrair a doencga durante a gestacéo pro-
porciona aproximadamente 50% de chance de
toxoplasmose congénita (MORAES & MO-
RAES, 2019).

A transmissdo vertical costuma ocorrer
quando a gestante manifesta a fase aguda da
doenca (MORAES, 2022), apesar de que, se a
gestante estiver na fase crbnica, € possivel que
haja, no endométrio, rompimento de cistos e
liberagdo de bradizoitos potencialmente conta-
minantes ao feto (TAKIZAWA et al., 2019).
Em todo caso, a contaminagdo pode ocorrer
durante toda a gestacdo, mas o risco de trans-
missdo aumenta gradualmente, sendo de 10-
20% até a 20% semana, 44% na 262 e 71% na 36°
semana (STRANG et al., 2020). Contudo, Mo-
raes (2022) afirma que a transmissdo do pa-
rasito costuma ocorrer entre o primeiro e quarto
més de gestacdo ocasionando maiores sequelas
ao feto (malformacdo, aborto espontaneo ou
morte neonatal). Sampaio et al. (2020) ressal-
tam que a infeccdo materna no primeiro tri-
mestre de gestacdo pode causar toxoplasmose
congénita grave, ocasionando possivelmente a
tétrade de Sabin, em que o feto apresenta
alteracbes de volume craniano, perturbagdes
neuroldgicas e coriorretinite em 90% dos casos.
Na Europa, o risco da toxoplasmose congénita
entre a sexta e trigésima semana de gestagdo
aumenta de 2,2 para 56%, provavelmente em
decorréncia da maior vascularizagdo da pla-
centa, ocasionando um aumento na transmissao
em cerca de 30% no segundo semestre de

gestacéo, 60 a 70% no terceiro trimestre. Essa
porcentagem aumenta consideravelmente ao
final da gestagdo (BOLLANI et al., 2022).

A probabilidade de repercussbes fatais é
mais significativa em mulheres que n&o tiveram
exposicao ao parasita anteriormente a gestagdo
(MORAES & MORAES, 2019), ja que ndo
possuem anticorpos especificos. No Brasil, é
estimado que cerca de 60 a 75% das mulheres
em idade reprodutiva estdo contaminadas pelo
parasita (GONCALVES et al., 2019).

Figura 13.3 Ciclo heteroxeno de Toxoplasma gondii
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Fonte: MONTEIRO, 2017.

Reservatorios

T. gondii é um protozoario que tem como
hospedeiro definitivo o gato e outros felideos e
como seus hospedeiros intermediarios aves e
mamiferos, inclusive seres humanos. Apenas
nos felideos ocorre a formacdo de oocistos
imaturos que sdo expostos ao meio ambiente a
partir de suas fezes, ap6s a reproducdo sexuada
do T. gondii (NEVES et al., 2022). A preva-
Iéncia da toxoplasmose em gatos € alta, sobre-
tudo em gatos que possuem acesso ao ambiente
externo, com indices mundiais de 35 e 59% de
soropositividade em gatos domésticos e de rua,
respectivamente (MONTAZERI et al., 2020).
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Segundo Mello et al. (2022), animais que tém
acesso as ruas constituem um risco para o au-
mento do indice de gestantes soropositivas para
toxoplasmose.

Hospedeiros intermediérios, como caprinos,
também possuem altas taxas de infeccdo no
Brasil e no mundo, com um indice de cerca de
21,39% de prevaléncia entre 229 animais aba-
tidos na Paraiba (SARMENTO, 2022) e 27,5%
mundialmente (RODRIGUES, 2021). Além
disso, os canideos sdo espécies importantes do
ponto de vista epidemiolégico por serem
indicadores da contaminag&o no ambiente, uma
vez que sdo utilizados para avaliar o grau de
dispersdo da infec¢do entre animais e humanos.
Uma vez que h&d uma maior prevaléncia de caes
infectados com o protozoério, a probabilidade
de estarem sendo alimentados com carne mal
cozida contendo cistos é evidenciada (RODRI-
GUES et al., 2022).

No Brasil, a prevaléncia de toxoplasmose
em seres humanos varia de 64,9 a 91,6%,
dependendo da regido. Quanto a incidéncia de
toxoplasmose congénita, a média é de 5 a 22
bebés a cada 10 mil nascimentos (ALVES,
2021). Pessoas imunossuprimidas, em trata-
mento quimioterapico, receptores de érgdos e
portadores de HIV comp&em o grupo de risco
da doenca. Em gestantes, a prevaléncia de soro-
positividade esta entre 50 e 80% (MORAES,
2022).

Patogenia

A infeccéo por T. gondii ocorre em diversas
etapas. Na primeira fase, ocorre a adesdo entre
moléculas da superficie do protozoario com
proteoglicanos de superficie da célula hospe-
deira. Essa reacao é desencadeada pela secrecao
de proteinas da membrana plasmatica do hos-
pedeiro. Além disso, durante a infec¢éo, o para-

sito secreta efetores proteicos nas ceélulas
hospedeiras alterando suas vias imunes inatas
que sdo importantes para a sinalizacdo de-
fensiva. Nesse periodo inicial da infeccéo, a
doenca é caracterizada como a fase aguda e
pode evoluir até a morte do hospedeiro. Quando
hé& resposta imune do organismo hospedeiro, a
proliferacdo de taquizoitos é controlada e os
parasitos extracelulares desaparecem do sangue
e da linfa. Entretanto, alguns taquizoitos inva-
dem as células e assumem uma forma de resis-
téncia (bradizoito), desenvolvendo uma cépsula
a partir da parede do seu vacuolo (DUBEY &
FRENKEL, 1976). Assim, o sistema imunol6-
gico do hospedeiro limita a progressao da infec-
¢ao e impede que novas lesdes sejam formadas,
mas ndo erradica 0s cistos que ja estdo
distribuidos pelos 6rgéos.

Segundo Rudzki et al. (2020), a infeccéo
transplacentaria ainda nédo € efetivamente estu-
dada e possui inlmeras lacunas para a sua com-
preensao efetiva. Sabe-se apenas que ha exis-
téncia de varias etapas no processo infeccioso
com atuacao de proteoglicanos da célula hos-
pedeira, adesdo por parte do parasito, proteinas
do hospedeiro e T. gondii, quimiocinas e
citocinas derivadas da placenta, e trofoblastos.

Sinais clinicos

A infeccdo por T. gondii costuma repre-
sentar maior gravidade em casos de pacientes
imunocomprometidos (SAMPAIO et al,
2020), tendo efeito limitado em imunocompe-
tentes (MORAES & MORAES, 2019). Assim,
a doenca costuma ser assintomatica na maioria
dos casos. No México, a toxoplasmose congéni-
ta é frequentemente sintomatica. Segundo Go-
mez-Toscano et al. (2019), esta ocorréncia é
explicada pela presenca de infec¢bes duplas
com cepas de alta viruléncia e assisténcia pré-
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natal inadequada. Rodrigues et al. (2022) reve-
lam que ha evidéncias de que as variantes
genéticas em cada cepa podem acarretar
sintomas de espectro mais amplo, mas o quadro
assintomatico ainda é o mais preponderante.

Nas gestantes, na fase aguda da infeccdo,
80% ndo apresentam manifestacdes clinicas da
doenca (MORAES & MORAES, 2019). Contu-
do, quando presentes, 0s sintomas comumente
observados sdo adenopatias, febre, secrecdo
ocular bilateral, aborto, mialgia, distdrbios
pulmonares, anorexia e prostracdo (MONTEI-
RO, 2017). Entretanto, o sinal mais comumente
observado em gestantes é a linfadenopatia
bilateral, simétrica e indolor com duracdo mais
prolongada do que a febre, que dura em média
dois ou trés dias. H4, ainda, outras manifes-
tacGes que dificultam o diagndstico, como cala-
frios, sudorese e faringite (MORAES & MO-
RAES, 2019).

Nos fetos acometidos pela toxoplasmose
congénita, os sinais clinicos dependem da efica-
cia da atuacdo dos anticorpos maternos, da
duracdo gestacional, do quanto o feto esta ex-
posto a cepa e da malignidade do parasito
(NEVES et al., 2022). Estima-se que aproxi-
madamente 10% dos lactentes manifestam
sintomas clinicos graves nos primeiros dias de
vida (FALCAO et al., 2021) ou nas primeiras
semanas ou primeiros meses de vida (SBP,
2020) e que em aproximadamente 85% dos
casos as criangas ndo apresentam manifestacoes
clinicas aparentes ao nascer (BRASIL, 2018).

A forma mais grave da toxoplasmose con-
génita ocasiona a “Sindrome de Sabin”, que
engloba calcificagOes cerebrais, alterac6es neu-
roldgicas, coriorretinite e modificagbes no vo-
lume craniano, como a macrocefalia e a micro-
cefalia (SAMPAIO et al., 2020). Contudo, sdo
mais comumente observadas malformagdes fe-

tais, lesdes oftalmoldgicas (principalmente
retinocoidite) e lesdes neuroldgicas (TAKIZA-
WA et al., 2019). Dentre as demais alteragoes
provocadas pela toxoplasmose congénita, es-
tdo: hipotonia, hepatoesplenomegalia, ictericia,
rash cuténeo, trombocitopenia, petéquias, febre
e convulsdes (MORAES, 2022). De acordo
com a Sociedade Brasileira de Pediatria (2020),
é possivel haver outros achados associados,
como anemia, pneumonia, diarreia, miocardite,
meningoencefalite e linfoadenomegalia na
doenca sistémica.

Um achado caracteristico no exame oftal-
mologico de adultos infectados no periodo fetal
por T. gondii é o “foco em roseta” ou “em roda
de carroga”. Tal alteragdo ocorre devido a in-
vasdo de taquizoitos na coroide e na retina,
causando infeccdo e degradacdo das estruturas
(NEVES et al., 2022). Outros sinais clinicos
importantes observados consistem em retardo
do crescimento intrauterino, ascite, exantema,
catarata e atrofia Optica (SBP, 2020), microftal-
mia e estrabismo (TOLFO et al., 2021). Ade-
mais, a toxoplasmose congénita também pode
abranger manifestacGes referentes a problemas
auditivos, baixo peso ao nascer e hidropsia
(ALVES, 2021). Em pesquisa realizada com 85
criancas diagnosticadas com toxoplasmose
congénita, acompanhadas no Instituto de Peri-
natologia Social da Maternidade Dona Evange-
lina Rosa, nos anos de 2018 a 2020, apro-
ximadamente 48 criangcas nasceram com ausén-
cia de sintomas. Dentre as criangas que mani-
festaram sinais clinicos, os mais observados
foram ascite, ictericia, hidrocefalia e retinoco-
roidite (FALCAO et al., 2021).

Diagnostico

A identificacdo da infeccdo por T. gondii é
realizada por meio de diagnostico clinico e
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laboratorial, sendo o primeiro impreciso e de-
pendente do laboratorial para confirmacéo
(NEVES et al., 2022), j& que grande parte dos
casos de toxoplasmose pode ocorrer sem sin-
tomas ou com sintomas inespecificos (BRA-
SIL, 2022). Assim, o diagnostico laboratorial €
essencial para identificacdo do agente, sendo
sorologia, isolamento de cultura e PCR o0s
métodos mais recomendados. Entretanto, os
testes sorolégicos para a deteccdo dos anticor-
pos especificos das classes imunoglobulina G
(1gG) e imunoglobulina M (IgM) séo os mais
frequentemente empregados (NEVES et al.,
2022; TOLFO et al., 2021).

De acordo com as orienta¢fes do Ministério
da Salde, os médicos devem solicitar os exa-
mes de 1gG e IgM ja na primeira consulta, no
primeiro trimestre de gestacéo, possibilitando a
identificacdo de gestantes suscetiveis ou infec-
tadas, para diminuir os riscos de transmissao
vertical e contaminacéo fetal (BRASIL, 2022).
Os anticorpos ja podem ser detectados entre
oito e dez dias apo6s infeccédo e, a depender das
caracteristicas imunoquimicas, podem indicar
se é toxoplasmose aguda ou crdnica. Entre 0s
testes soroldgicos, a reacdo de imunofluores-
céncia indireta (RIFI) para pesquisa de IgG e
IgM é considerada um método sensivel e
seguro. O ELISA (Enzyme Linked Immuno
Sorbent Assay) também possui alta sensibili-
dade e permite a deteccdo na triagem, além de
determinar a fase da infeccdo (NEVES et al.,
2022). Contudo, Gomez-Toscano et al. (2019)
também defendem a necessidade de combinar
varios métodos para diagnostico mais preciso.

De acordo com o Ministério da Saude, o
IgG, IgM e a avidez de 1gG sdo os métodos de
confirmacdo mais utilizados pelos laboratorios
centrais, sendo o PCR realizado quando o
laboratorio possui mais recursos (BRASIL,

2018). Os anticorpos IgG podem ser iden-
tificados uma ou duas semanas apds inicio da
infecgdo, apresentando pico ap6s dois meses e
permanecem com titulacéo estavel durante toda
a vida da gestante (SBP, 2020). A confirmacao
de 1gG e a negativacdo de IgM em até dezesseis
semanas de gestacdo significam que a infecgéo
ocorreu a mais de seis meses, entdo ndo ha risco
de transmisséo para o feto, mas deve-se manter
as medidas de prevencdo. Em contrapartida,
quando ha positividade dos dois anticorpos, o
tratamento com espiramicina deve ser iniciado
imediatamente, pois ha possibilidade de infec-
¢do. O teste de avidez deve ser realizado para
comparar resultados. Ademais, caso o resultado
seja negativo para IgG e positivo para IgM,
deve-se iniciar o tratamento e a sorologia é
repetida apos duas a trés semanas. Em caso de
positividade significa que ha uma infecgdo
aguda, porém, se o resultado de 1gG for nega-
tivo, o tratamento deve ser descontinuado. Nes-
se caso, é necessario repetir a sorologia ap6s um
més. Se o resultado for o mesmo, deve-se re-
petir sorologia a cada trés meses até a data do
parto (BRASIL, 2022).

O Ministério da Saude ressalta que o teste
de avidez de 1gG ¢é essencial para auxiliar no
diagnostico, principalmente quando ha positivi-
dade de 1gG e IgM (BRASIL, 2022). Os niveis
aumentados de IgM sdo caracteristicos da
transmissdo vertical da infeccdo materna e
amplamente utilizados na clinica, mas este
marcador soroldgico, na maioria das vezes, ndo
se encontra presente no sangue do recém-
nascido infectado. Contudo, os dados dos seus
estudos mostram que 0s recém-nascidos expos-
tos ao T. gondii com baixa avidez de IgG apre-
sentam aumento nos niveis séricos de IgM e
IgG especificos, além de exibirem sintomas
mais severos da toxoplasmose congénita. Se-
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gundo os autores, a elevada avidez de IgG no
bebé indica provavel reducdo no risco de infec-
¢do por T. gondii.

Apobs o nascimento, 0 recém-nascido deve
passar por testes de triagem para toxoplasmose
congénita, com pesquisa de IgM anti-Toxo-
plasma. O teste mais utilizado é o ISAGA
(Immunosorbent  Aglutination Assay), cuja
especificidade é alta. Porém, por apresentar
média sensibilidade (e por isso a possibilidade
de resultado falso-negativo), sdo necessarios
testes confirmatérios (ALVES, 2021) quando
ha sintomatologia sugestiva ou quando ha pre-
senca de toxoplasmose materna. Nos casos em
que h& suspeita de toxoplasmose congénita no
recém-nascido, deve ser realizada sorologia
pareada na mée e no filho, para obter a titulacdo
de IgG, IgM e, quando possivel, IgA. Em mae
com IgG reagente, IgM reagente ou ndo e
recém-nascido com IgG também reagente, além
de IgM e IgA negativado, deve-se realizar exa-
me clinico, ultrassom transfontanelar e exame
de fundo de olho. Em caso de alteracdo, deve-
se iniciar tratamento e investigacdo mais pro-
funda, e, caso ndo haja alteracdo, a sorologia
deve-se repetir mensalmente até observar queda
de IgG, que é quando a suspeita de toxoplas-
mose congénita deve ser excluida. Nas ocorrén-
cias em que o IgG e IgM do neonato apre-
sentarem positividade o tratamento e investi-
gacdo profunda deve comecar imediatamente.
Nos casos em que o resultado da titulagdo do
filho for ndo reagente para todos os anticorpos,
a sorologia deve ser repetida ap6s duas se-
manas: em caso de positividade o tratamento
deve ocorrer, e de negatividade a suspeita da
doenca é excluida (BRASIL, 2022).

Recomenda-se que os testes de deteccdo de
IgA e IgM anti-Toxoplasma para confirmagéo
sejam realizados antes dos seis meses de idade,

para que, em caso de positividade, o tratamento
seja iniciado o quanto antes, ou, em caso de
positividade, a toxoplasmose congénita € con-
firmada, ja que esses anticorpos ndo atravessam
a barreira placentaria (BRASIL, 2018). Para o
recém-nascido, o IgA pode ter maior sensibili-
dade do que o IgM, além de ser sensivel no
inicio da infeccdo (SBP, 2020). Neves et al.
(2022) ressalta que o ELISA pode ser usado
como teste confirmat6rio. Ademais, em caso de
positividade em lactente, pode-se realizar ava-
liagGes mensais para visualizar o decréscimo da
titulacdo de 1gG, ja que h& passagem passiva
desse anticorpo, concluindo, desse modo, que
ndo ha infeccdo no recém-nascido (NEVES et
al., 2022).

Conforme estudo realizado por Alves
(2021), que acompanhou 51 criangas com sus-
peita de toxoplasmose congénita pelo periodo
de um ano, apenas cinco casos apresentaram
positividade soroldgica de transmissao vertical.
Quatro das cinco criangas apontaram IgM
positivo logo no primeiro més apds nascimento,
que foi decaindo com o passar dos meses, e
todas apresentaram IgG mais elevado quando
comparado ao das crian¢as em que a doencga nao
foi confirmada. Segundo o autor, a auséncia de
IgM no primeiro exame apos o0 nascimento foi
determinante para a exclusdo da doenca.

Tratamento

Os medicamentos utilizados no tratamento
da toxoplasmose tém efeito apenas contra o
taquizoito, de modo que a doenca é caracteri-
zada como incuravel, pois os cistos permane-
cem nos tecidos do hospedeiro mesmo apos o
uso da medicacao. O tratamento para a doenca
é recomendado apenas em casos agudos sinto-
maticos ou em casos de gestantes na fase aguda,
de toxoplasmose ocular ativa e de individuos
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imunodeficientes com toxoplasmose sintoma-
tica. Essa recomendacdo se da pelo risco de
toxicidade advinda do uso prolongado das dro-
gas empregadas, somado ao fato de que a maior
parte das pessoas com sorologia positiva ndo
chega a manifestar sinais clinicos (NEVES et
al., 2022).

A incidéncia e a gravidade da toxoplasmose
congénita podem ser diminuidas a partir do
tratamento da doenca na fase aguda em ges-
tantes, seja por primoinfec¢do ou por sorocon-
versdo, mesmo que a portadora apresente qua-
dro assintomatico. O medicamento de escolha é
a espiramicina 750 a 1000 mg, via oral, a cada
8 horas devido ao seu baixo indice de
transposicao da barreira placentaria, ou clinda-
micina 600 mg via oral a cada 6 horas. Essas
drogas devem ser administradas desde o pri-
meiro trimestre até o final da gestacdo nos casos
em que o feto néo estiver infectado (BRASIL,
2018). A espiramicina € um macrolideo que
atua inibindo a sintese proteica através de li-
gacdo as subunidades ribossébmicas 50s. E
obtida a partir de culturas de Streptomyces
ambofaciens e possui propriedades antimicro-
bianas semelhantes as da eritromicina, porém
demonstra melhor atividade contra o protozoa-
rio T. gondii, causador da toxoplasmose. Tal
medicamento consegue reduzir a transmissédo
vertical pois atinge concentracdo placentaria
significativa, sem atravessa-la (BOLLANI et
al., 2022).

Se houver infeccao fetal confirmada a partir
de alteracdo no ultrassom ou PCR positiva em
liquido amnidtico, a espiramicina deve ser in-
tercalada até o final da gestacdo com a sulfadia-
zina, a qual tem capacidade de atravessar a
barreira placentaria e, portanto, atinge taqui-
zoitos no tecido fetal. Por outro lado, se a
infeccéo for atingida pela gestante no terceiro

trimestre da gestacdo, a terapia consiste na
administragdo de sulfadiazina, acido folinico e
pirimetamina, sendo proibido o uso da dltima
no inicio da gravidez, devido a sua acéo tera-
togénica (NEVES et al., 2022).

De acordo com Andrade et al. (2018), o pro-
tocolo terapéutico deve ser realizado com admi-
nistracdo de sulfadiazina 500 mg (2 compri-
midos via oral a cada 8 horas), pirimetamina 25
mg (1 comprimido via oral a cada 12 horas) e
acido folinico 10 a 20 mg (1 comprimido depois
do almogo).

A sulfadiazina e a pirimetamina sdo 0s me-
dicamentos de escolha porque atuam sinergi-
camente reduzindo o crescimento dos taquizoi-
tos a partir do bloqueio da via de sintese do fo-
lato por meio da inibigéo das enzimas dihidrop-
teroato sintase (DHPS) e dihidrofolato redutase
(DHFR), que sdo essenciais para a sobrevivén-
cia e replicacdo do parasito. O &cido folinico,
por sua vez, é associado para prevencao e redu-
cao das toxicidades hematoldgicas desses medi-
camentos, que podem apresentar alguns efeitos
toxicos, como a mielossupressdo da medula
Ossea (BOLLANI et al., 2022).

Ap0Gs o inicio do tratamento, a gestante deve
realizar hemograma a cada duas semanas, além
de avaliacdo da vitalidade fetal por meio de
ultrassonografia em busca de sinais de anemia
fetal. E importante ressaltar que esse esquema
terapéutico ndo pode ser utilizado antes das 14
semanas de gestacdo devido aos riscos de
teratogenicidade (KONSTANTINOVIC et al.,
2019).

Os recém-nascidos com infecgdo pelo T.
gondii confirmada em exames laboratoriais
devem ser tratados desde a primeira semana de
vida. O tratamento consiste na administracao
dos mesmos farmacos usados na gestante, mas
em dosagens e horarios distintos. Assim, devem
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ser administrados sulfadiazina (100 mg/kg/dia
via oral (VO) de 12/12 horas), pirimetamina (2
mg/kg/dia, VO por dois dias, cada 12 horas e
posteriormente 1 mg/kg/dia, dose Unica diéria)
e &cido folinico (5 a 10 mg, trés vezes na
semana até uma semana apos a retirada da piri-
metamina) (SBP, 2020).

Controle e profilaxia

A principal forma de prevencdo da toxo-
plasmose congénita se da pela elaboracdo e
implementacdo de programas de saude publica
que promovam acgdes voltadas para a cons-
cientizacao das gestantes e sua rede de apoio em
relacdo a doenca e suas principais formas de
contaminacdo (SAMPAIO et al., 2020). O
conhecimento acerca da transmiss&o e da conta-
minacdo é o principal alicerce para a tomada de
medidas preventivas de forma consciente, evi-
tando a disseminacdo de falsas informacdes,
como a de que 0s gatos causam a toxoplasmose.
As medidas e orientacBes fornecidas para a
profilaxia da toxoplasmose sdo embasadas no
conhecimento sobre as formas de transmissao e
infeccdo da toxoplasmose, sendo corroboradas
pelos estudos epidemioldgicos realizados a
partir de surtos que ocorreram por todo 0 mun-
do. Segundo Lima Filho et al. (2023), a preva-
Iéncia de toxoplasmose congénita esta associa-
da a questBes socioecondmicas, de saneamento,
vulnerabilidade social e acesso a informacao.

Como forma de atencdo primaria, o Minis-
tério da Saude traz uma lista de orientagcfes que
devem ser seguidas visando prevenir a ocorrén-
cia de toxoplasmose, essas orientacOes séo fei-
tas dividindo os cuidados que devem ser toma-
dos com a &gua, 0 meio ambiente e os alimentos
de origem vegetal e animal, enfatizando a aten-
¢do para as gestantes, como o consumo de agua
devidamente tratada, preferencialmente potavel

ou, entdo, fervida por 5 minutos antes do
consumo quando ndo h& garantia da proce-
déncia; manter os reservatorios de agua sempre
bem fechados para evitar contaminagdo com
fezes de gato, assim como higieniza-los perio-
dicamente; ndo alimentar gatos com carne crua
ou malcozida e evitar ao maximo a atividade de
caca pelos gatos, mantendo-os sempre bem ali-
mentados; higienizar e expor ao sol frequen-
temente, de preferéncia diariamente, a caixa de
dejeto dos gatos, sendo essa atividade realizada
com luvas pelas gestantes; gestantes devem evi-
tar o contato com hortas e jardins ou manipular
apenas com luvas, higienizando bem as maos e
unhas ap6s a manipulacgdo; adotar medidas para
controle de ratos e insetos, como o0 descarte
correto do lixo doméstico; gestantes devem evi-
tar manipular carne crua ou utilizar luvas para a
manipulagdo; evitar comer carne crua ou
malcozida; evitar o consumo de leite ndo pas-
teurizado ou produtos que sejam feito utilizan-
do leite ndo pasteurizado; higienizar correta-
mente frutas e legumes antes do consumo,
certificando-se de que a agua utilizada para a
limpeza estd adequadamente tratada; e limpar
bem as superficies ap6s o contato com alimen-
tos de origem animal e vegetal crus e ndo lava-
dos, evitando a contaminacdo cruzada (BRA-
SIL, 2022).

CONCLUSAO

A toxoplasmose congénita é endémica em
todo o mundo, tanto em paises desenvolvidos
guanto naqueles em desenvolvimento, como no
Brasil. As principais implica¢fes em saude pu-
blica relacionadas as alteracfes ocorridas nos
fetos, principalmente quando ndo diagnosticada
prematuramente durante a gestacéo e/ou apos o
nascimento.
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A prevaléncia da doenca em muitos paises
esta relacionada a aspectos sociais, econdmicos
e educacionais. Dessa forma, é necessario cons-
cientizar a populacéo, principalmente mulheres
em periodo fértil acerca da importancia do
controle pré-natal para constatacdo da infecgdo
intrauterina e dos exames no recém-nascido
para realizacdo de tratamento precoce.

Assim, torna-se imprescindivel uma abor-
dagem ampla de conscientizagdo ndo somente
das gestantes, mas da sociedade como um todo,
em prol da reducdo de casos de toxoplasmose

congénita e de suas implica¢cfes para 0s recém-
nascidos. 1sso porque os riscos atrelados ao
contéagio representam prejuizos a satde de di-
versas mées e criangas, bem como evidenciam
e reforcam as desigualdades sociais, como o
acesso desigual ao saneamento bésico e a
alimentacéo de qualidade. Por conseguinte, em
prol da manutencdo da satde publica, torna-se
essencial compreender a toxoplasmose congé-
nita e suas particularidades, assim como demo-
cratizar e ampliar a oferta de informagdes con-
fidveis sobre essa zoonose.
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