Universidade
Estadual de Londrina

FABIANA MARIA RUIZ LOPES-MORI

EPIDEMIOLOGIA DA TOXOPLASMOSE GESTACIONAL
EM CINCO MUNICIPIOS DO ESTADO DO PARANA.

Londrina
2010



FABIANA MARIA RUIZ LOPES-MORI

EPIDEMIOLOGIA DA TOXOPLASMOSE GESTACIONAL
EM CINCO MUNICIPIOS DO ESTADO DO PARANA.

Tese apresentada ao Programa de Pos-graduagdo
em Ciéncia Animal (Nivel Doutorado) da
Universidade Estadual de Londrina para obtengado
de titulo de Doutor em Ciéncia Animal.

Orientador: Prof. Dr. Italmar Teodorico Navarro.

Londrina
2010



Catalogacio elaborada pela Divisido de Processos Técnicos da Biblioteca Central da
Universidade Estadual de Londrina.

Dados Internacionais de Catalogaciao-na-Publicacao (CIP)

L864e Lopes-Mori, Fabiana Maria Ruiz.
Epidemiologia da toxoplasmose gestacional em cinco municipios
do estado do Parana / Fabiana Maria Ruiz Lopes-Mori. — Londrina,
2010.
81 f. @il

Orientador: Italmar Teodorico Navarro.

Tese (Doutorado em Ciéncia Animal) — Universidade Estadual de Londrina,
Centro de Ciéncias Agrarias, Programa de P6s-Graduagdo em Ciéncia Animal,
2010.

Inclui bibliografia.

1. Toxoplasmose — Epidemiologia — Teses. 2. Toxoplasmose — Parana — Teses.
3. Toxoplasmose — Gravidez — Teses. 4. Programas de controle da toxoplasmose —
Analise — Teses. 5. Vigilancia epidemiologica — Teses. 1. Navarro, Italmar Teodorico.
II. Universidade Estadual de Londrina. Centro de Ciéncias Agrarias. Programa
de Pos-Graduagao em Ciéncia Animal. III. Titulo.

CDU 616.993.192.1




FABIANA MARIA RUIZ LOPES-MORI

EPIDEMIOLOGIA DA TOXOPLASMOSE GESTACIONAL EM CINCO
MUNICIPIOS DO ESTADO DO PARANA.

Tese apresentada ao Programa de Pés-graduagdo
em Ciéncia Animal (Nivel Doutorado) da
Universidade Estadual de Londrina para obtengdo
de titulo de Doutor em Ciéncia Animal.

BANCA EXAMINADORA:

Prof. Dr. Italmar Teodorico Navarro
(Departamento de Medicina Veterinaria
Preventiva/CCA/UEL)

Prof. Dr. Walfrido Kuhl Svoboda
(Departamento de Satide Comunitaria/Setor
Ciéncias da Saude/UFPR)

Profa. Dra. Regina Mitsuka Bregano
(Departamento de Ciéncias Patoldgicas/CCB/UEL)

Prof. Dr. Wander Rogério Pavanelli
(Departamento de Ciéncias Patologicas/CCB/UEL)

Prof. Dr. Jodo Luis Garcia
(Departamento de Medicina Veterinaria
Preventiva/CCA/UEL)

Londrina, 09 de setembro de 2010.



O presente trabalho foi realizado no Laboratorio de Zoonoses e Saude
Publica do Departamento de Medicina Veterinaria Preventiva, Centro de Ciéncias Agrarias da
Universidade Estadual de Londrina e no Laboratério de Protozoologia Experimental do
Departamento de Ciéncias Patologicas, Centro de Ciéncias Bioldgicas da Universidade
Estadual de Londrina como requisito parcial para a obtengdo do titulo de Doutor pelo
Programa de Pos-Graduagdo em Ciéncia Animal — Area de Concentragio Sanidade Animal,
sob orientacao do Prof. Dr. Italmar Teodorico Navarro.

Os recursos financeiros para o desenvolvimento do projeto foram obtidos

junto as agéncias e 6rgaos de fomento a pesquisa:

1. PROPPG: PRO REITORIA DE PESQUISA E POS-GRADUACAO DA
UNIVERSIDADE ESTADUAL DE LONDRINA

2. SETI: SECRETARIA DE ESTADO DA CIENCIA, TECNOLOGIA E ENSINO
SUPERIOR

3. SESA: SECRETARIA DE ESTADO DA SAUDE

4. FUNDACAO ARAUCARIA

5. CAPES: COORDENACAO DE APERFEICOAMENTO DE PESSOAL DE

NIiVEL SUPERIOR



DEDICATORIA

A DEUS, POR ESTAR SEMPRE PRESENTE NO MEU CAMINHO.

A TODAS AS GESTANTES E sEus NEONATOS, PELA CONFIANCA.

A0 MEU ESPOSO HORACIO MORI,
MAIOR INCENTIVADOR, POR COMPARTILHAR CADA MOMENTO AO MEU LADO, CAMINHANDO EM
BUSCA DA FELICIDADE.

A MINHA MAE APARECIDA RUIZ LOPES,
MEU EXEMPLO DE HONESTIDADE E DETERMINACAO.

EM ESPECIAL AO MEU PAI PAULO DA COSTA LOPES (IN MEMORIAN), QUE HOJE ZELA POR MIM
ENTRE OS ANJOS DO CEU.

“COM VOCES, DIVIDO MAIS ESTE SONHO CONQUISTADO”.



AGRADECIMENTOS

Ao meu irmao, Flavio Ruiz Lopes, e minha cunhada, Daniela Locatelli, pelo

apoio e incentivo de todas as horas. Mesmo longe sei o quanto torcem por mim.

Ao Totian e a Catian, meu sogro e minha sogra, pela dedicagdo e amor, pela

ajuda e compreensao, e principalmente por cuidar da nossa “Meg”.

Aos meus cunhados e cunhadas Heloisa e Zico, Hélcio e Tati, Beto,
Heltinho e Michele, e aos sobrinhos, Lizandra, Lais, Neto e Aline, por estarem sempre por

perto e pelas palavras de apoio.

A toda minha familia, principalmente, tio Ari, Diva, Ju (minha prima mais
divertida), tio Celso, tia JO e Alexandre e por torcerem sempre pelo meu sucesso € por

compartilharem todos os momentos da minha vida, bons e ruins.

A Profa. Roberta Lemos Freire, amiga de todas as horas, grande

incentivadora, pelo apoio e ensinamentos transmitidos.

As amigas queridas Francine Matias de Paula, Daniela Dib Gongalves, Célia
Rosimarie dos Reis, Lucimar Ghiraldi, Maira Salomao Fortes, Fernanda de Evers Rizzo,
Luciane Nabut Biazzono, Sthéphany Pagliari, Laura Helena F. Bittencourt, Vera Lucia
Casimiro e Elisabete Marangoni Marana pelo incentivo e apoio técnico, paciéncia em ouvir os

desabafos, e, principalmente, pelos momentos de descontragdo.

A Claudete, minha madrinha querida, e a Giovana, afilhada amada,

simplismente por existirem na minha vida.

As estagiarias, Glaucia F. Wedy, Patricia Chiconato, Ligia M. Martins ¢

Suzany R. Gasparetto, pela participacdo fundamental no trabalho.



Ao Dr. Walfrido Kuhl Svoboda, Dr. Wander Rogério Pavanelli, Dra. Regina
Mitsuka Bregand, Dr. Jodo Luis Garcia e Dra. Roberta Lemos Freire pela participacdo na

banca examinadora e pelas valiosas considerac¢des para a melhora do trabalho.

Aos demais colaboradores do projeto e membros da equipe: Dr. Antonio
Marcelo B. Casella, Dra. Edna Maria V. Reiche, Dra. Eleonor G. Lago, Dra. Helena K.
Morimoto, Dr. Indcio Teruo Inoue, Dra. Jaqueline D. Capobiango, Dra. Marilda Kohatsu,

Dra. Simone G. Narciso.

Aos amigos, Wander Bregand, Alex Severo e Walfrido Svoboda, por

estarem sempre por perto, apoiando e torcendo pelos melhores resultados.

Aos amigos, funciondrios da UEL, Verilda (técnica - CCB), Aninha
(secretaria - CCB), Pedro (técnico - CCB), Bete (secretaria - CCB), Helenice (secretaria - Pos-

Graduacao), Valdecir (secretario - DMVP) e Beatriz (laboratorio de Zoonoses - DMVP).

A todos os Docentes, Técnicos e Auxiliares do Departamento de Ciéncias
Patologicas, principalmente aos docentes da Parasitologia (Regina, Ivete, Frank, Maria

Claudia e Wander) pelo apoio e incentivo.

A Ms. Renata Cristina Ferreira Dias, por disponibilizar as fichas
epidemiologicas da cidade de Rolandia. Ao Mv. Rafael André Ferreira Dias e a enfermeira
Deise Vieira Tokano, ambos da Secretaria de Saude de Rolandia pela parceria e apoio na

execuc¢ao do trabalho.

A bioquimica Ana Maria Ferrari Mansano, da Secretaria Municipal de

Saude de Cambé, pela parceria e disponibilidade de sempre, pela confianga e amizade.

As médicas Dra. Helenara Osorio Cavalli ¢ Dra. Maria Fernanda A. L.
Ferreira, ambas da Vigilancia Epidemioldgica da Secretaria de Saude de Cascavel, pela

confianga e disponibilidade na execug¢do do trabalho.

A mestranda e amiga, Laura Helena F. Bittencourt, pela ajuda fundamental

com os resultados da cidade de Palotina, por se dispor a ajudar sempre e pelas oragdes.



Aos Enfermeiros, Médicos e demais funcionarios de todas as Unidades
Basicas de Saude de Londrina, Rolandia, Camb¢, Cascavel e Palotina, pela inclusao das

gestantes no projeto, preenchimento das fichas epidemioldgicas e coleta de dados.

Ao Dr. Amauri Alcindo Alfieri, Coordenador do Programa de Pos-

Graduagdo em Ciéncia Animal, pela liberagcdo de recursos para a fotocopia dos questionarios.

A todos os Professores, Técnicos e Funcionédrios do Programa de Pos-
Graduacdo em Ciéncia Animal da UEL pela formacdo académica e cientifica, e aos colegas

mestrandos e doutorandos por compartilharem experiéncias.

A todos os estagiarios e bolsistas de iniciagdo cientifica do Laboratorio de
Zoonoses e Saude Publica do DMVP/CCA/UEL e do Laboratério de Parasitologia
PAT/CCB/UEL.

A todos que estiveram ligados, direta ou indiretamente, a realizagdo deste

trabalho.

MUITO OBRIGADA!



AGRADECIMENTOS ESPECIAIS

Ao PROF. DR. ITALMAR TEODORICO NAVARRO, mais do que orientador, ¢
amigo, pai, padrinho... Pelo companheirismo ¢ cumplicidade, apoio, sabedoria e exemplo de

amor ao proximo. Pelo incentivo, conselhos e por ndo me deixar desistir nunca!

A querida amiga PROFA. DRA. REGINA MITSUKA BREGANO, pela amizade

de todas as horas, por compartilhar seus sonhos, seus projetos e suas conquistas.

“Por vezes sorrimos juntas e, em outras, choramos a dor da outra. A vocé
dedico todas as minhas conquistas, pois sem seu apoio e sua confianca nada disso seria

possivel.”

A VOCES, MINHA ETERNA GRATIDAO!

Aos colaboradores deste trabalho:

Dra. Roberta Lemos Freire, Dra. Edna Maria Vissoci Reiche, Ms. Helena
Kaminami Morimoto, Dra. Jaqueline Dario Capobiango, Dr. Inacio Teruo Inoue, Dr. Antonio
Marcelo Barbante Casella, Dra. Marilda Kohatsu, Dra. Simone Garani Narciso, Dra. Tiemi
Matsuo, Ms. Renata Cristina Ferreira Dias, Mv. Rafael André Ferreira Dias, Enf. Deise Vieira
Tokano, Bioq. Ana Maria Ferrari Mansano, Dra. Angela Carmem Morandi, Dra. Helenara
Osorio Cavalli, Dra. Maria Fernanda A. L. Ferreira e a mestranda Laura Helena F.

Bittencourt.



“QUANDO SE TEM UM SONHO GRANDE, A VIDA SE EXPANDE.
SONHOS GRANDES IMPULSIONAM, MOTIVAM, DAO ENERGIA.”

(ROBERTO SHINYASHIKI)



LOPES-MORI, Fabiana Maria Ruiz. Epidemiologia da toxoplasmose gestacional em cinco
municipios do Estado do Parana. 2010. 80 f. Tese (Doutorado em Ciéncia Animal) —
Universidade Estadual de Londrina — 2010.

RESUMO

O Toxoplasma gondii ¢ um parasito intracelular obrigatorio que infecta células nucleadas de
aves ¢ mamiferos. A toxoplasmose congénita ¢ uma doenca grave que acomete o feto quando
a mae adquire a primoinfec¢do durante a gestagdo. As criancas podem apresentar sintomas
classicos da toxoplasmose congénita ou podem nascer normais e desenvolver seqiielas durante
a infincia ou até mesmo na fase adulta. Varios sdo os programas de vigilancia da
toxoplasmose no mundo como na Austria e na Franga onde ¢ feita a triagem pré-natal, no
Reino Unido onde sdo adotadas praticas educativas em gestantes soronegativas e a triagem
neonatal adotada pela Polonia, Dinamarca e algumas areas do EUA. No Brasil, a triagem pré-
natal ¢ realizada no Mato Grosso do Sul, Minas Gerais, Curitiba ¢ Porto Alegre e, em
Londrina, o “Programa de Vigilancia em Saude da Toxoplasmose Adquirida na Gestagdo e
Congénita” se baseia na triagem soroldgica com orientagdo sobre as medidas de prevengdo e
monitoramento soroldgico trimestral nas gestantes soronegativas além do acompanhamento
das gestantes e criancas e notificacdo dos casos. A avalia¢dao deste programa demonstrou uma
reducdo de 63% no ntimero de gestantes e de 42% no numero de criangas encaminhadas aos
servigos de referéncia, resultando na liberagdo de vagas para o atendimento de pacientes com
outras doengas. Houve ainda redugdo de 62% no consumo de acido folinico e de 67% de
sulfadiazina. Além disso, a defini¢do dos protocolos resultou na padronizagao do atendimento
e seguranca para a tomada de decisdes por parte dos médicos. Portanto, como existem
diversos protocolos individualizados nos diversos servicos e regides, o estabelecimento de
uma conduta ideal e consensual, leva a ado¢do de medidas que certamente ocasionardo
diminui¢do da toxoplasmose congénita. O objetivo deste estudo foi analisar os programas de
controle da toxoplasmose e avaliar os aspectos epidemioldgicos da toxoplasmose em
gestantes atendidas dentro do “Programa de Vigilancia em Satde da Toxoplasmose Adquirida
na Gestacdo e Congénita” implantado nos municipios de Londrina, Rolandia, Cambé,
Cascavel e Palotina, Parand. Cada gestante respondeu a um questionario para a deteccdo das
variaveis associadas a infec¢do pelo T. gondii. Foram analisadas 2223 gestantes, sendo 634
gestantes de Londrina, 342 de Rolandia, 576 de Cambé, 421 de Cascavel e 253 de Palotina. A
prevaléncia de anticorpos IgG anti-T. gondii encontrada foi de 50,5% em Londrina, 54,4% em
Rolandia, 46,4% em Cambé¢, 53,0% em Cascavel e 61,3% em Palotina. Quanto a prevaléncia
de anticorpos IgM foi encontrado 0,4% em Londrina, 1,8% em Roléandia, 1,4% em Cambé,
2,4% em Cascavel e 0,8% em Palotina. Em Londrina as variaveis associadas foram: morar na
zona rural, mais de uma gestacdo, nivel de escolaridade e a renda per capita. Em Rolandia foi
observada associacdo com a residéncia na zona rural, mais de uma gestagdo, nivel de
escolaridade, renda per capita, faixa etdria e tendéncia estatistica com o consumo de d4gua nao
tratada. Nas gestantes de Cambé foi observada associacdo entre o nivel de escolaridade e
renda per capita. Em Cascavel houve associacdo com faixa etaria, mais de uma gestagdo e
renda per capita. Em Palotina foi encontrada associacdo entre o nivel de escolaridade, mais de
uma gestacdo, presenca de gato e habito de comer salame colonial. A partir da implantacao do
programa nestes municipios foi possivel reunir dados epidemioldgicos que, associados as
caracteristicas geograficas, sociodemograficas e culturais, revelou diferentes fatores
associados a infecgdo pelo T. gondii em cada um deles, acentuando a necessidade estudos
especificos nas populagdes. Além disso, o estudo revelou que 48,3% destas gestantes sdo



suscetiveis a infecgdo pelo T. gondii e que o programa pode ser implantado em qualquer
municipio brasileiro, independente de suas caracteristicas e do servico de satde nele
instalado, basta que haja um comprometimento dos gestores e dos profissionais envolvidos.

Palavras-chaves: Programa de vigilancia da toxoplasmose. Toxoplasmose congénita.
Toxoplasma gondii. Epidemiologia. Prevaléncia. Fatores de risco.



LOPES-MORI, Fabiana Maria Ruiz. Epidemiology of gestational toxoplasmosis in five
municipalities in Parana State. 2010. 80 f. Tese (Doutorado em Ciéncia Animal) —
Universidade Estadual de Londrina, Londrina, 2010.

ABSTRACT

Toxoplasma gondii is an obligate intracellular parasite that infects nucleated cells of birds and
mammals. Congenital toxoplasmosis is a serious disease that affects the fetus when the
mother acquires primary infection during pregnancy. Children may exhibit the classic
symptoms of congenital toxoplasmosis or may be born normal and develop sequelae during
childhood or even adulthood. There are several surveillance programs for toxoplasmosis in
the world like Austria and France where it is made prenatal screening in the UK where
educational practices are adopted in seronegative pregnant women and newborn screening
adopted by Poland, Denmark and some areas of the USA. In Brazil, prenatal screening is
performed in Mato Grosso do Sul, Minas Gerais, Curitiba and Porto Alegre and in Londrina,
the "Health Surveillance Program of Toxoplasmosis Acquired during Pregnancy and
Congenital" is based on serological screening with guidance on prevention and serological
monitoring quarterly in seronegative pregnant women in addition to monitoring of pregnant
women and children and reporting of cases. The evaluation of this program showed a 63%
reduction in the number of pregnant women and 42% in the number of children referred to
reference services, resulting in the release of vacancies for the care of patients with other
diseases. There was also a 62% reduction in consumption of folinic acid and 67% of
sulfadiazine. Moreover, the definition of the protocols resulted in the standardization of care
and safety for the decision making by physicians. Therefore, as there are several protocols
individually in various departments and regions, the establishment of an ideal, consensual
conduct, leads to the adoption of measures which certainly will cause a decrease of congenital
toxoplasmosis. The aim of this study was to analyze the toxoplasmosis control programs and
to evaluate the epidemiological aspects of toxoplasmosis in pregnant women within the
"Health Surveillance Program of Toxoplasmosis Acquired during Pregnancy and Congenital"
implemented in the cities of Londrina, Rolandia, Cambé, Cascavel and Palotina, Parana.
Every pregnant woman answered a questionnaire for the detection of variables associated
with infection by T. gondii. We analyzed 2223 pregnant women, 634 pregnant women in
Londrina, 342 in Rolandia, 576 in Cambé, 421 in Cascavel and 253 in Palotina. The
prevalence of IgG anti-T. gondii antibodies found was 50.5% in Londrina, 54.4% in Rolandia,
46.4% in Cambé, 53.0% in Cascavel and 61.3% in Palotina. Regarding the prevalence of IgM
antibodies was found 0.4% in Londrina, 1.8% in Rolandia, 1.4% in Cambé, 2.4% in Cascavel
and 0.8% in Palotina. In Londrina, the associated variables were living in rural areas, more
than one pregnancy, education level and income per capita. Roldndia was an association with
residence in rural areas, more than one pregnancy, education level, income per capita, age
group and statistical trend with consumption of untreated water. In pregnant women of Cambé
was association between education level and income per capita. In Cascavel was associated
with age group, more than one pregnancy and income per capita. In Palotina association was
found between education level, more than one pregnancy, presence of cat and eating colonial
salami. After implementing the program in these counties was possible to gather
epidemiological data, linked to geographic, demographic and cultural, revealed different
factors associated with infection by T. gondii in each of them, highlighting the need specific
studies in populations. In addition, the study revealed that 48.3% of pregnant women are
susceptible to infection with T. gondii and that the program can be implemented in any



municipality in Brazil, regardless of their characteristics and health service installed on it until
there is a commitment of managers and professionals involved.

Keywords: Program monitoring toxoplasmosis. Congenital toxoplasmosis. Toxoplasma
gondii. Epidemiology. Prevalence. Risk factors.
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1 INTRODUCAO

A toxoplasmose ¢ causada pelo Toxoplasma gondii (NICOLLE;
MANCEAUX, 1909), um protozodario intracelular obrigatorio que infecta todos os animais de
sangue quente, incluindo o homem (DUBEY; BEATTIE, 1988). O parasito causa uma
zoonose mundialmente distribuida, e de elevada freqiiéncia de infecgdes assintomaticas
(DUBEY, 1977), sendo que, apenas uma pequena porcentagem entre humanos adultos (menos
de 1%) desenvolvem toxoplasmose clinica (DUBEY et al., 2002).

A transmissdo transplacentaria ocorre quando a mae se infecta pela primeira
vez durante a gestacdo (DUBEY, 1977) podendo causar danos de diferentes graus de
gravidade dependendo da viruléncia da cepa do parasito, da capacidade da resposta imune da
mae, do periodo gestacional em que a mulher se encontra (DESMONTS; COUVREUR,
1974), além da fase de vida do parasito e da quantidade do indculo. O risco de infeccao fetal
aumenta com a idade gestacional, porém a gravidade das seqiielas diminui com ela, sendo as
formas subclinicas neonatais proprias da infeccdo no terceiro trimestre da gestacdo
(DESMONTS; COUVREUR, 1974; HOHLFELD et al., 1994). Nos casos mais graves a
infeccdo pode causar aborto e danos neuroldgicos e/ou oculares no feto (VILLENA et al.,
2010).

Como a gestante geralmente ¢ assintomatica, o diagnostico se baseia em
exames soroldgicos, entretanto, estes métodos sdo complexos e os resultados apresentam
dificil interpretacdo (JONES; LOPEZ; WILSON, 2003). Apesar disso, o diagnostico precoce
da infec¢do e o tratamento antiparasitario adequado na gestante pode reduzir a gravidade das
seqiielas ao feto (FOULON; NAESSENS; DERDE, 1994).

Criangas infectadas podem apresentar sintomas classicos da toxoplasmose
congénita, conhecida como Tétrade de Sabin (hidrocefalia, coriorretinite, calcificagdo cerebral
e retardo mental) (SABIN, 1942) ou podem nascer normais e desenvolver seqiielas durante a
infancia ou até mesmo na fase adulta. Entre as criancas nascidas com toxoplasmose congénita,
cerca de 75 a 88% ndo apresentam sinais clinicos ao nascimento (LEBECH et al, 1999;
SAFADI et al, 2003). A coriorretinite é a manifestagdo mais frequente da toxoplasmose
congénita e pode se manifestar em até 80% das criangas que nascem com infecc¢do subclinica

(MEENKEN et al., 1995).
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2 ASPECTOS EPIDEMIOLOGICOS

O conhecimento das caracteristicas epidemioldgicas e econdmicas da
populacdo ajuda a determinar estratégias de prevencao eficazes e aceitaveis (LAGO et al.,
2007).

Devido a grande importancia como um agente zoondtico, o T. gondii ¢ um
dos parasitas mais estudados em todo o mundo, ndo apenas por ser uma ameacga para as
gestantes e seus fetos, mas também pelas complicagdes causadas aos individuos HIV-
positivos (EDELHOFER; PROSSINGER, 2010), incluindo coriorretinite, pneumonite,
encefalite, faléncia multipla dos 6rgdos e até a morte (FERNANDES et al., 2009). Portanto, a
avaliagdo do significado biologico do T. gondii como agente etioldgico para os animais
continua sendo de fundamental importancia. Os detalhes da epidemiologia da infec¢do sao
pouco conhecidos e, deste modo, estudos soroepidemioldgicos para se avaliar a prevaléncia
de infec¢do nos animais podem fornecer informacdes Uteis para analisar o potencial papel
desses hospedeiros na transmissdo (EDELHOFER; PROSSINGER, 2010).

As infecgoes pelo T. gondii sdo amplamente prevalentes em seres humanos
e animais em todo o mundo (DUBEY et al. 2002). Em alguns paises, mais de 50% da
populagdo tem sido exposta a T.gondii (DUBEY; BEATTIE, 1988; TENTER, HECKEROTH,
WEISS, 2000). No Brasil, a prevaléncia da infec¢do em humanos ¢ elevada, chegando a 100%
em algumas areas (DUBEY; BEATTIE, 1988; DUBEY et al., 2006), mas estes dados variam
muito entre os paises, areas geograficas dentro de um pais e at€ mesmo em grupos étnicos que
vivem na mesma regido (DUBEY; BEATTIE, 1988).

Muitos fatores estdo associados a ocorréncia de toxoplasmose incluindo o
clima, o comportamento cultural, os hébitos alimentares e os padrdes de higiene (RORMAN
et al., 2006). Na Europa a prevaléncia da toxoplasmose em gestantes apresenta grandes
variagdes. Na Franga, Ancelle et al. (1996) encontraram 54,3% em 13.459 gestantes deste
mesmo pais. Na Polonia foi observado 43,7% de soropositividade em 2656 gestantes (PAUL;
PETERSEN; SZCZAPA, 2001). Na Austria, Aspock (2003) encontrou 36% de prevaléncia e
na Eslovénia, a positividade encontrada foi de 34% em 21.270 gestantes (LOGAR et al.,
2002). Na Grécia, Antoniou et al. (2004) avaliaram 5532 gestantes e encontraram 29,4% de
prevaléncia. Na Italia, em Legnano, foi encontrada uma prevaléncia de 21,5% (DE
PASCHALE et al., 2008) e na Espanha, estudos revelaram que a prevaléncia varia entre 21%

em gestantes de Albacete (ALVAREZ et al., 2008) e 28,6% em Barcelona (BATET et al.,
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2004). Nash et al. (2005) analisaram amostras de 1923 gestantes de Kent, no Reino Unido e
encontraram 9,1% de positividade.

No continente americano foi encontrada uma elevada prevaléncia em
gestantes do Panama (90%) (SOUZA; SANEZ, FRENKEL, 1988) e nos EUA um estudo
revelou uma prevaléncia de 14,9% em 2221 gestantes (JONES et al., 2001). No México, a
prevaléncia € considerada baixa, variando entre 6,1% e 8,2% em gestantes da cidade de
Durango (ALVARADO-ESQUIVEL et al., 2009; ALVARADO-ESQUIVEL et al., 2006).

Em Changchun, China, Liu et al. (2009) encontraram uma prevaléncia de
10,6% em 235 gestantes analisadas e na Republica Democratica de Sdo Tomé e Principe,
Guiné, a prevaléncia foi de 75,2% em 499 gestantes (HUNG et al., 2007).

No Brasil, inquéritos soroldgicos realizados nas diversas regides € em
diferentes servigos de satide demonstraram que a prevaléncia em gestantes varia de 31% a
74,5% na regido sul (DETANICO; BASSO, 2006; SPALDING et al., 2005), 57,3% a 60,4%
na regido sudeste (GALISTEU et al., 2007; STELLA, 2004), 74,0% a 91,6% na regido centro-
oeste (GIFFONI, 2007, FIGUEIRO-FILHO et al., 2005), de 64,9% a 74,7% na regido
nordeste (NASCIMENTO et al., 2002; PORTO et al., 2008) e 73% em Belém, Par4, na regido
norte (OLIVEIRA, 2002).

A incidéncia da toxoplasmose na gestacdo, bem como a incidéncia da
infeccdo congénita também apresenta grandes variagdes nos diferentes paises (COUTO et al.,
2003), inclusive no Brasil, porém, estes dados ndo podem ser diretamente relacionados devido
a variacdo na metodologia da pesquisa empregada em cada trabalho revisado.

Neto et al. (2000) estimaram uma incidéncia de toxoplasmose congénita de
0,3 por 1.000 nascidos vivos em 140.914 recém-nascidos de todas as regides do Brasil. Em
Passo Fundo, Rio Grande do Sul, a incidéncia de toxoplasmose congénita foi de 0,8 por 1.000
nascidos vivos estimada em 1.250 recém-nascidos (MOZZATTO; PROCIANOY, 2003). J&
na regido noroeste do Estado do Rio Grande do Sul, a propor¢ao foi de 2,2 por 1.000
nascimentos e de 0,7 por 1.000 nascidos vivos apresentando sintomatologia (SPALDING et
al., 2003).

Segundo et al. (2004) encontraram uma maior incidéncia em gestantes
atendidas em um hospital publico de Uberlandia, Minas Gerais. A freqliéncia de
toxoplasmose congénita observada pela presenca de IgM e/ou IgA do sangue de corddo
umbilical foi estimada em 8 por 1.000 nascimentos. Em Brasilia, Distrito Federal, Nobrega e
Karnikowski (2005) encontraram uma taxa de soroconversdo de 0,6% em 2.636 gestantes

avaliadas.



18

Avelino et al. (2003), em um estudo de coorte realizado com mulheres em
idade fértil inicialmente soronegativas para a toxoplasmose, encontraram uma taxa de
soroconversdao de 8,6% em Goiania, Goids. Os autores compararam mulheres gravidas (522
gestantes) e ndo gravidas (592) e determinaram que as gestantes tinham 2,2 vezes mais chance
de adquirir a infec¢do e, se fosse adolescente, o risco aumentava para 7,7 vezes,
demonstrando que a gestagdo pode ser um fator de risco para a infec¢do. Sabe-se que a
imunidade mediada por células desempenha um papel importante na resisténcia do hospedeiro
a infecg@o pelo T. gondii e que durante a gestagdo ocorre uma alteragdo nas subpopulagdes de
linfocitos T e também uma diminui¢do das funcdes imunes de neutréfilos, monocitos e
macrofagos o que poderia explicar a maior vulnerabilidade a invasdo pelo T. gondii em
gestantes (CROUCH; CROCKER; FLETCHER, 1995; FEINBERG; GONIK, 1991;
GOTLIEB, 1992).

A toxoplasmose congénita resultante da reativacdo de infec¢do cronica em
gestantes imunocompetentes ¢ considerada rara. Alguns casos foram relacionados a uma
possivel reducdo da resposta celular durante a gestagdo que pode interferir no controle dos
parasitas e no curso clinico da infeccdo materna e, posteriormente, aumentar o risco de
transmissdo vertical (ANDRADE et al., 2010; SILVEIRA et al., 2003). H& poucos relatos na
literatura de casos de transmissdo congénita em criancas nascidas de mulheres aparentemente
imunocompetentes que se infectaram com o T. gondii antes da concepgdo (KODJIKIAN et
al., 2004; LEBAS et al., 2004; SILVEIRA et al., 2003).

Devido ao amplo numero de hospedeiros e a distribui¢do em nivel mundial,
espera-se uma grande variabilidade genética entre os isolados do T. gondii (DUBEY et al.,
2002). Foram identificados trés genétipos principais de T. gondii designados tipo I, tipo II e
tipo III (DARDE; BOUTEILLE; PESTRE-ALEXANDRE, 1988; HOWE; SIBLEY, 1995;
SIBLEY; BOOTHROYD, 1992). Na América do Norte ¢ Europa, mais de 95,0% dos isolados
pertencem a um dos trés tipos. Na Franc¢a, mais de 600 isolados genotipados pertenciam quase
exclusivamente ao tipo II (BECK et al.,, 2009), inclusive os isolados de toxoplasmose
congénita humana (AJZENBERG et al., 2002). Na América do Sul existe uma diversidade
maior de genotipos (DUBEY et al., 2006; DUBEY et al., 2007a; DUBEY et al., 2007b; PENA
et al., 2008). Dubey et al. (2008) descreveram 58 genotipos em 151 isolados de galinhas de
diferentes regides do Brasil e o tipo II ndo foi encontrado.

Elbez-Rubinstein et al. (2009) relataram um caso de toxoplasmose congénita
na Franga, possivelmente ocorrida por reinfec¢do materna durante a gestacao, e, neste caso, 0s

autores conseguiram isolar o parasita do sangue periférico da crianga, que revelou um
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genotipo atipico de alta viruléncia, comum na América do Sul e incomum na Europa. A
reinfeccao ocorreu, provavelmente, pela ingestao de carne importada de cavalo da América do
Sul. A hipétese de reinfecgao foi testada e confirmada em camundongos.

Por outro lado mulheres imunocomprometidas e cronicamente infectadas
pelo T. gondii, podem transmitir o parasito para o feto como resultado da reativagdo da
infeccdo cronica (BACHMEYER et al., 2006). A frequéncia e as conseqiiéncias da
reexposi¢do ao T. gondii durante a gestagdo em mulheres sdo desconhecidas ¢ talvez
subestimadas, sendo necessdrio suspeitar de toxoplasmose congénita em criangas com
alteragdes sugestivas, mesmo sendo filhas de maes com toxoplasmose cronica (KODJIKIAN
et al., 2004).

Em Minas Gerais foi realizada uma triagem neonatal de 146.307 recém-
nascidos entre 2006 e 2007 e, um bebé cuja mae estava cronicamente infectada apresentou
quadro clinico e soroldgico consistente com reativagdo de retinocoroidite toxopladsmica

durante a gravidez (VASCONCELOS-SANTOS et al., 2009).
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3 FATORES ASSOCIADOS A INFECCAO

Sabe-se que o conhecimento das fontes mais provaveis de infec¢gdo em uma
populacdo € um pré-requisito para o desenvolvimento de estratégias eficazes para se diminuir,
e talvez eliminar, os riscos de infeccao (EDELHOFER; PROSSINGER, 2010), deste modo, as
estratégias de promog¢do a saude devem ser baseadas no conhecimento dos fatores que afetam
o comportamento das gestantes, bem como, do conhecimento dos fatores de risco associados a
infec¢do que diferem de regido para regido (LAGO et al., 2007).

Cook et al. (2000) em um estudo multicéntrico realizado em gestantes com
infeccdo aguda, na Europa, demonstraram que entre 30,0% e 63,0% das infec¢des detectadas
nos diferentes centros estudados foram atribuidas a ingestdo de carne ou embutidos mal
cozidos e entre 6,0% a 17,0% pelo contato com o solo. Os autores encontraram uma fraca
associacao com o habito de experimentar carne crua durante o preparo, ingestdo de salame,
ingestdo de leite ndo pasteurizado e trabalho com animais. Neste estudo, o contato com
filhotes de gatos, com fezes de gatos ou com gatos que cagam para se alimentar nao
apresentaram associagdo com a infeccao.

Um estudo realizado na China constatou 10,6% de reatividade (IgG) em 235
gestantes e auséncia de reatividade para [gM sendo que as anélises demonstraram associagao
entre a infecgdo e a ingestdo de carne crua ou mal cozida, ingestdo de hortalicas e frutas nao
lavadas, contato com gatos, moradia na zona rural e baixo nivel educacional (LIU et al.,
2009). Por outro lado, Hung et al. (2007) encontraram 75,2% de prevaléncia (IgG) em 499
gestantes da Republica Democratica de Sdo Tomé e Principe, e ndo houve diferenca
significativa entre a soroprevaléncia e os fatores estudados como a ingestdo de carne crua,
contato com animais, ingestdo de vegetais ndo lavados ou consumo de 4gua nao fervida.

No Brasil, Spalding et al. (2005) avaliando gestantes da regido do Alto
Uruguai, no Rio Grande do Sul, encontraram uma prevaléncia de 74,5% e verificaram que o
contato com o solo foi o maior fator associado a infec¢do. Barbosa, Holanda e Andrade-Neto
(2009) avaliaram gestantes de Natal, Rio Grande do Norte e encontraram 66,3% de
soroprevaléncia. Dentre os fatores analisados, o contato direto com gatos e/ou caes foi
altamente associado a infeccdo, outros fatores como baixo grau de escolaridade, baixo nivel
socioecondomico e conhecimento limitado da doenga também foram associados com a
infeccdo. No entanto, os autores ndo observaram associagdo com o contato com o solo ou

ingestdo de carne crua.
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Um estudo realizado em gestantes atendidas na rede publica de saude de
Londrina, Parana, revelou uma soropositividade de anticorpos IgG anti-T. gondii de 49,2% e
os fatores associados a infec¢do foram a baixa renda per capita, o baixo grau de escolaridade,
a presenca de gato na residéncia e o habito de ingerir verduras e legumes crus. Nao houve
associagdo com a ingestdo de carne crua ou mal passada e o contato com solo (LOPES et al.,
2009).

Segundo Mitsuka-Bregand (2009) a maioria dos estudos epidemiologicos
sdo realizados com base na prevaléncia e, por isso, apresentam limitacdes devido a
dificuldade de estabelecer a relagdo causal e temporal. Devido ao numero baixo de gestantes
com infec¢do aguda, a presenca de anticorpos IgG ¢ usada como um marcador da infec¢do
pelo T. gondii, entretanto, estes anticorpos persistem por muitos anos, ¢ muitas destas
infecgdes foram, provavelmente, adquiridas no passado e o ambiente e os padroes de

comportamento podem ter mudado.
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4 PREVENCAO

A prevencdo da toxoplasmose humana se baseia em cuidados para evitar a
ingestao de cistos teciduais e oocistos presentes no meio ambiente. Pessoas do grupo de risco,
principalmente gestantes soronegativas e pacientes imunocomprometidos, devem evitar o
contato com gatos, solo, manipulagdo e consumo carne e subprodutos crus. Gatos de
estimacdo devem ser alimentados apenas com racdo ou alimentos cozidos e deve-se impedir a
pratica de caga por estes animais. As caixas de areia dos gatos devem ser limpas diariamente,
por pessoas que nao fazem parte do grupo de risco. Para atividades de jardinagem,
recomenda-se o uso de luvas (HILL; DUBEY, 2002).

Hill e Dubey (2002) recomendam que as maos sejam lavadas com agua e
sabdo ap6s a manipulacdo de carnes cruas e os utensilios de cozinha, como tdbuas de carne e
facas, também devem ser higienizados antes da utilizagdo dos mesmos para novos alimentos.
Também os alimentos crus como verduras e frutas, devem ser devidamente lavados antes do
consumo.

As carnes e os embutidos frescos devem ser submetidos ao cozimento a
67°C ou congelamento a -13°C, para a inativacao dos cistos (HILL; DUBEY, 2002). Navarro
et al. (1992) verificaram a resisténcia dos cistos de T. gondii ao efeito do sal ¢ de condimentos
em lingliicas do tipo frescal elaboradas com carne de suinos experimentalmente infectados, e
concluiu-se que, somente apds 48 horas a a¢do do sal em concentragdes de 2,0 e 2,5% houve
inviabilidade do parasito. Além disso, ficou comprovado que os condimentos avaliados nao
interferem na viabilidade do parasito.

A conscientizacdo sobre os perigos da doenga € o acompanhamento
sorologico durante a gestacdo também tem grande importincia na prevencao da toxoplasmose
(HILL; DUBEY, 2002). A prevencao primdria, que consiste na aplicacdo de medidas de
educacdo em saude, embora pouco valorizada, ¢ uma eficaz medida de prevencdo (COOK et
al., 2000), pois pode reduzir em até 63% a soroconversao materna (FOULON; NAESSENS;
DERDE, 1994). Os programas de educagdo sdo considerados uma interveng¢do poderosa
devido ao seu baixo risco e custo e porque a gestante estd motivada a proteger a satide do seu
bebé (ELSHEIKHA, 2008).

A prevengdo secundaria consiste em diagnosticar a infec¢do precocemente
na mae, no feto e no neonato, e tentar evitar a transmissao transplacentaria do parasito, através

da interven¢do terapéutica nas gestantes em que se evidencia a infeccdo aguda. A prevencao
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terciaria, finalmente, ¢ baseada na introdu¢ao de esquema terapéutico para prevenir ou

minimizar os riscos de seqiielas (HALL, 1992).
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5 OBJETIVOS

5.1 OBJETIVO GERAL

Analisar os programas de controle da toxoplasmose e avaliar os aspectos
epidemioldgicos da toxoplasmose em gestantes atendidas dentro do “Programa de Vigilancia
em Saude da Toxoplasmose Adquirida na Gestacdo e Congénita” em cinco municipios do

Estado do Parana.

5.2 OBJETIVOS ESPECIFICOS

1. Analisar os Programas de Controle da Toxoplasmose;

2. Analisar o “Programa de Vigilancia em Saude da Toxoplasmose
Adquirida na Gestagao e Congénita”

3. Determinar a prevaléncia de anticorpos IgG e IgM anti-Toxoplasma
gondii em gestantes atendidas nas Unidades Basicas de Satde dos
municipios de Londrina, Rolandia, Cambé, Cascavel e Palotina;

4. Comparar os fatores associados a infec¢do pelo Toxoplasma gondii em
gestantes atendidas nas Unidades Bésicas de Saude dos cinco

municipios.
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6 ARTIGOS PARA PUBLICACAO

ARTIGO A: PROGRAMAS DE CONTROLE DA TOXOPLASMOSE CONGENITA

Resumo

A toxoplasmose congénita pode causar aborto e danos neuroldgicos e/ou oculares ao feto.
Criangas infectadas podem nascer normais e desenvolver seqiielas durante a infancia ou até
mesmo na fase adulta. O clima, os padrdes de higiene, os habitos alimentares e culturais
alteram a ocorréncia da infeccdo, deste modo, o conhecimento das caracteristicas
epidemioldgicas e econdmicas ajudam a determinar estratégias de prevengdo. A triagem pré-
natal ¢ realizada em alguns paises europeus e ¢ uma importante ferramenta para se adotar
medidas profilaticas e terapéuticas precocemente. As vantagens s3o: a prevengdo primaria, a
identificacdo das gestantes assintomaticas com infec¢do aguda, a deteccio do momento da
soroconversdo ¢ a identificagio de gestantes com infecgdo cronica. Desde que a Austria e a
Franca estabeleceram a triagem pré-natal em 1975 e em 1976, a prevaléncia da toxoplasmose
caiu de 50% para 35% e, de 84% para 44%, respectivamente. Outros paises como o Reino
Unido adotam praticas educativas para reduzir o risco de infec¢do em gestantes soronegativas.
A triagem neonatal é adotada na Polonia, Dinamarca e em algumas areas do EUA. No Brasil,
a triagem pré-natal € realizada no Mato Grosso do Sul, Minas Gerais, Curitiba e Porto Alegre.
Em Londrina, o “Programa de Vigilancia da Toxoplasmose Adquirida na Gestagdo e
Congénita” se baseia na triagem sorolégica com orientacdo sobre as medidas de prevencdo e
monitoramento sorolégico trimestral nas gestantes inicialmente soronegativas além do
acompanhamento das gestantes e criangas com infeccdo aguda e notificagdo dos casos. A
avalia¢do deste programa demonstrou uma reducgdo de 63% no numero de gestantes e de 42%
no numero de criancas encaminhadas aos servigos de referéncia, resultando na liberacao de
vagas para o atendimento de pacientes com outras doengas. Quanto aos medicamentos, houve
redug¢do de 62% no consumo de acido folinico e de 67% de sulfadiazina. Além disso, a
definicao dos protocolos resultou na padronizacao do atendimento e seguranca para a tomada
de decisdes por parte dos médicos. Portanto, como existem diversos protocolos
individualizados nos diversos servigos e regioes, o estabelecimento de uma conduta ideal e
consensual, com respaldo técnico, implicard na adocdo de medidas que certamente
ocasionardo economia aos cofres publicos, com a diminui¢ao da toxoplasmose congénita.

Palavras-chave: Toxoplasmose congénita. Programa de controle. Prevengao.

PROGRAMS FOR CONTROL OF CONGENITAL TOXOPLASMOSIS

Abstract

Congenital toxoplasmosis can cause abortion and neurological and/or eye damage to the fetus.
Infected children may be born normal and develop sequelae during childhood or even
adulthood. The climate, standards of hygiene, eating habits and cultural changes the
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occurrence of infection, thus the knowledge of epidemiological and economic help to
determine prevention strategies. The prenatal screening is done in some European countries
and is an important tool to adopt preventive measures and early treatment. The advantages
are: primary prevention, identification of asymptomatic pregnant women with acute infection,
the detection time of seroconversion and the identification of women with chronic infection.
Since Austria and France established the prenatal screening in 1975 and 1976, the prevalence
of toxoplasmosis has declined from 50% to 35% and 84% to 44%, respectively. Other
countries like the United Kingdom adopt educational practices to reduce the risk of infection
in seronegative pregnant women. Newborn screening is adopted in Poland, Denmark and in
some areas of USA. In Brazil, prenatal screening is performed in Mato Grosso do Sul, Minas
Gerais, Curitiba and Porto Alegre. In Londrina, the "Health Surveillance Program of
Toxoplasmosis Acquired during Pregnancy and Congenital" is based on serological screening
with guidance on prevention measures and serological monitoring quarterly initially
seronegative pregnant women in addition to monitoring of pregnant women and children with
acute infection and case notification. The evaluation of this program showed a 63% reduction
in the number of pregnant women and 42% in the number of children referred to reference
services, resulting in the release of vacancies for the care of patients with other diseases. As
for drugs, there was a 62% reduction in consumption of folinic acid and 67% of sulfadiazine.
Moreover, the definition of the protocols resulted in the standardization of care and safety for
the decision-making by physicians. Therefore, as there are various protocols individually in
various departments and regions, the establishment of an ideal, consensual conduct with
technical support, will lead in adopting measures that surely will cause the economy to the
public coffers, with the decrease of congenital toxoplasmosis.

Keywords: Congenital toxoplasmosis. Program control. Prevention.

Introducio

A toxoplasmose congénita resulta em um impacto socioecondmico
importante, principalmente se a crianca for acometida por retardo mental e cegueira
(SPARKES, 1998). A triagem pré-natal ¢ realizada em alguns paises europeus, como por
exemplo, a Franga, a Austria, a Eslovénia, a Alemanha, a Suica, a Itilia e a Bélgica, e ¢
baseado na detecc¢ao de anticorpos IgG e IgM da mae (DI MARIO et al., 2001).

A andlise do custo e da eficacia dos programas de triagem ¢ importante na
decisdo das politicas publicas em satide. Lappalainen e colaboradores (1995) realizaram um
estudo de custo-beneficio na Finlandia, onde a prevaléncia em gestantes ¢ de 20,3% e a
incidéncia da toxoplasmose congénita ¢ de 2,4 por 1.000 e concluiram que a triagem pré-natal
associada a educacdo em saude ¢ economicamente vidvel quando a incidéncia de infecgdo
materna exceder 1,1 por 1.000 gestantes, porém os autores recomendam a triagem mesmo em

paises de baixa incidéncia devido as graves conseqiliéncias da toxoplasmose congénita.
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Paises que possuem um programa de prevencao da toxoplasmose congénita
apresentam uma baixa prevaléncia da doenga, confirmando a importancia da prevengao da
infec¢do em gestantes (LOGAR et al., 2002).

A toxoplasmose congénita, ou suas seqiielas, pode ser evitada pela
prevencao primaria (informagdes as gestantes suscetiveis sobre as fontes de infecc¢do), pela
triagem sorologica pré-natal (identificacdo da toxoplasmose gestacional o mais precocemente
possivel, seguido de tratamento antimicrobiano para prevenir ou limitar a transmissao
transplacentaria e diagnostico e tratamento fetal) e ainda pela triagem neonatal, seguida por
tratamento antimicrobiano de recém-nascidos infectados para evitar danos clinicos (LAGO et
al., 2007).

Os programas de prevenc¢ao primaria devem ser baseados nas caracteristicas
epidemioldgicas e culturais de cada regido. Deste modo, determinar os fatores de risco em
cada populagao ¢ de fundamental importancia para se determinar as estratégias de promogao a
saude que devem ser baseadas no conhecimento dos fatores que afetam o comportamento das
gestantes (JONES et al., 2001).

As orientagdes feitas pelos profissionais as gestantes de risco sdo mais
eficazes do que orientagdes impressas (revistas, folders, cartazes), sendo estas insuficientes
para a mudanca dos comportamentos de risco para a toxoplasmose (CONYN-VAN
SPAEDONCK; VAN KNAPEN, 1992; JONES; LOPEZ; WILSON, 2003; PAWLOWSKI et
al., 2001), Deste modo, ¢ fundamental que os profissionais da 4rea da saude possam se
capacitar quanto as medidas de prevencdo, a fim de orientar as gestantes corretamente
(FOULON et al., 1988).

Paises com alta prevaléncia de toxoplasmose instituiram e obtiveram
sucesso em programas de prevengdo secundaria, por meio da triagem soroldgica materna
(FOULON; NAESSENS; DERDE, 1994).

A relagdo custo-beneficio da triagem pré-natal ¢ considerada aceitavel em
meio a definicdo de alta prevaléncia na populagdo (soroprevaléncia acima de 40% em
mulheres em idade fértil), enquanto que em locais de baixa prevaléncia o teste do pezinho
pode ser utilizado (BUFFOLANO, 2008).

As estratégias de prevencdo da toxoplasmose, adotadas pelos varios
sistemas publico de saude, ndo sdo uniformes entre os varios paises € nem mesmo dentro de
um pais. Paises com alta incidéncia da infec¢io, como a Franga (THULLIEZ, 1992), a Austria
(ASPOCK; POLLAK, 1992) e a Eslovénia (LOGAR et al., 2002), implantaram programas de

triagem pré-natal, enquanto que paises com baixa incidéncia tém adotado a triagem neonatal
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como a Dinamarca (LEBECH et al.,, 1999) e a Polonia (PAUL et al., 2000). Os EUA
(BOYER et al., 2005) e o Reino Unido (GILBERT; PECKHAM, 2002), onde a toxoplasmose

congénita ¢ considerada rara, ndo ha nenhum programa de triagem soroldgica universal.

Programas de Controle da Toxoplasmose Congénita no Mundo

Programas de Triagem Materna

A triagem sorologica materna para deteccdo da toxoplasmose ¢ uma
importante ferramenta que permite a adocdo de medidas profildticas e terapéuticas
precocemente e assim diminuir a taxa de transmissao vertical e/ou danos ao desenvolvimento
fetal (CASTILHO-PELLOSO et al., 2005). Deste modo, torna-se fundamental o inicio do pré-
natal no primeiro trimestre da gestagdo, com a realizacdo da sorologia, possibilitando a
identificagdo precoce dos casos agudos de toxoplasmose gestacional (MARGONATO et al.,
2007). Nos casos de sorologia negativa, deve-se refazer o teste no segundo e terceiro
trimestres da gravidez (LOGAR et al, 2002).

Segundo Mitsuka-Bregano (2009) véarias sdo as vantagens da triagem pré-
natal universal no inicio da gestacdo, sendo elas: a) possibilidade de realizagdao da orientacao
sobre as medidas de prevencdo em maes soronegativas; b) identificacdo das gestantes com
infec¢do aguda assintomatica com inicio do tratamento em tempo adequado; ¢) aumento dos
cuidados com o feto e o neonato; d) detec¢do da soroconversio materna por meio do
monitoramento sorologico das gestantes inicialmente soronegativas; e) identificacdo de
gestantes com infecc¢do cronica e que ndo trazem risco para o feto.

A Austria ¢ a Franga foram os primeiros paises a estabelecer programas de
triagem pré-natal da toxoplasmose, em 1975 com monitoramento soroldgico trimestral € em
1976, com o monitoramento soroldgico mensal, respectivamente (ASPOCK; POLLAK, 1992;
THULLIEZ, 1992), ambos com o objetivo de instituir medidas preventivas para mulheres
soronegativas e assegurar tanto o diagndstico como o tratamento precoce da infecg¢do
adquirida durante a gestacdo. Nestes programas, se o exame sorologico indicar infecgdo
aguda, inicia-se o tratamento materno com espiramicina na tentativa de prevenir a transmissao
para o feto e, se a infeccdo fetal for confirmada pela PCR do liquido amnidtico, ha a
substitui¢do da espiramicina pelo esquema triplice constituido por pirimetamina, sulfadiazina

ou sulfadoxina e acido folinico (GILBERT; GRAS, 2003).
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O programa francés foi associado ao declinio tanto da incidéncia da
infeccdo congénita, como de doenca severa detectada ao nascimento (ESKILD; MAGNUS,
2001) sendo que a prevaléncia da toxoplasmose em gestantes neste pais caiu de 84% na
década de 1960 para 54% em 1995 e para 44% em 2003 (VILLENA et al., 2010). A
soropositividade entre mulheres gréavidas na Austria diminuiu de 50% no final da década de
70 para 35% na década de 90 (EDELHOFER; PROSSINGER, 2010).

Desde 2007, a vigilancia da toxoplasmose gestacional e congénita ¢
realizada pelo Instituto Nacional Francés de Vigilancia em Satde Publica (InVS) do Centro
Nacional de Referéncia para a Toxoplasmose, € tem como objetivo obter informagdes sobre
os casos de toxoplasmose congénita diagnosticada durante a gravidez pela amniocentese ou
em recém-nascidos e criancas menores de um ano cuja mae soroconverteu durante a gravidez.
Deste modo, sera possivel se estimar a prevaléncia global da infec¢do na Franga, acompanhar
as tendéncias de prevaléncia e estimar a propor¢do de casos de formas graves de infec¢ao
(hidrocefalia, microcefalia e retinocoroidite) (VILLENA et al., 2010).

Outros paises como a Eslovénia, a Alemanha, a Suicga, a Itilia e a Bélgica
também realizam uma extensa triagem durante a gravidez, entretanto nao ¢ realizada em todo
o territorio nacional (LEBECH et al. 1999).

A triagem pré-natal, embora defendida por alguns especialistas como
essencial para a reducdo da toxoplasmose congénita (BOYER et al., 2005), apresenta algumas
limitacdes. Os exames soroldgicos que detectam anticorpos da classe IgM, presentes nas
infecgdes recentes, s3o os mais utilizados para diagnodstico de toxoplasmose aguda, porém os
métodos mais modernos detectam quantidades minimas por mais de um ano apds a infec¢ao
inicial (IgM residual) (CARELLOS; ANDRADE; AGUIAR, 2008). Um resultado de
anticorpos IgM falso-positivo causa muita ansiedade na mae e sua familia e reduz as
expectativas positivas com relagdo a nova crianga (FREEMAN et al., 2005; KHOSHNOOD et
al., 2007). Portanto, o teste de triagem ¢ ineficiente se a taxa de testes IgM falso-positivos
exceder a taxa de resultados IgM verdadeiramente positivos (KRAVETZ; FEDERMAN,
2005). Também nao existem boas evidéncias do beneficio do tratamento antenatal ¢ a falta de
um grupo controle ndo triado dificulta a determinacdo da propor¢do do declinio da
toxoplasmose congénita atribuivel aos programas de triagem (SYROCOT, 2007).

Existem ainda os riscos clinicos dos procedimentos de diagnostico fetal,
onde a amniocentese ¢ requerida, e varios relatos identificaram fatores de risco associados
com perda fetal e outras complicagdes tanto para a mae como para o feto, e dos efeitos

colaterais do tratamento (KHOSHNOOD et al., 2007; REMINGTON et al., 2006).
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Outra desvantagem ocorre em paises onde a prevaléncia ¢ menor, pois estes
terdo um maior custo com a triagem materna devido ao maior numero de gestantes
soronegativas que necessitariam de repeti¢ao da sorologia durante a gestacdo. Baseados nestas
consideracdes, alguns especialistas recomendam, para paises onde a prevaléncia e incidéncia
sdo baixas, a triagem sorologica apenas em mulheres consideradas de alto risco de se
infectarem por comerem carne crua ou que tenham contato com o solo, associada as medidas
de prevengao primaria (KRAVETZ; FEDERMAN, 2005) ou a triagem neonatal (LEBECH et
al., 1999).

Alguns paises como o Reino Unido, por exemplo, adotaram apenas praticas
educativas em gestantes consideradas do grupo de risco a partir da anamnese a fim de se
reduzir o risco de infec¢do (GILBERT; PECKHAM, 2002) e, a prevencao primaria com base
na educacdo pré-natal, provou ser eficaz mostrando-se como uma boa estratégia para reduzir a
toxoplasmose congénita uma vez que ndo interfere em nenhuma das outras estratégias de

prevengao (secundaria e terciaria) (DI MARIO et al., 2009).

Programas de Triagem Neonatal

A triagem neonatal adotada na Polonia (PAUL et al., 2000), Dinamarca
(LEBECH et al., 1999) e algumas cidades do EUA (NSC, 2001), paises com baixa prevaléncia
de toxoplasmose congénita, consiste no diagnodstico da infec¢do neonatal através da detecgao
de IgM especificos para o toxoplasma no teste de triagem neonatal ou “teste do pezinho”.
Sabe-se que, cerca de 90% de criangas infectadas sdo assintomaticas ao nascimento e
apresentam sintomas clinicos tardiamente (GILBERT et al., 2001; WILSON et al., 1980).

Nos EUA, Boyer et al. (2005) e Montoya e Rosso (2005) recomendam que
seja realizada a triagem neonatal pois, a incidéncia da toxoplasmose congénita ¢ igual ou
superior a de outras doengas metabolicas e genéticas (fenilcetontria, hipotireoidismo
congénito, hiperplasia da adrenal congénita) para as quais a triagem neonatal ¢ obrigatoria por
lei em muitos estados americanos. Em Massachusetts ¢ New Hampshire, EUA, todos os bebés
passam pela triagem para toxoplasmose desde 1986, pelo “New England Regional Newborn
Screening Program”. Durante o periodo de 1986 a 1992, dos 635.000 recém-nascidos que
foram submetidos a testes soroldgicos, 52 estavam infectados pelo T. gondii, o que

representou uma taxa de infec¢do de, aproximadamente, um para cada 10.000 nascidos vivos

(GUERINA et al., 1994).
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Viérios trabalhos demonstraram que a deteccao de anticorpos IgM anti-T.
gondii utilizando a técnica de papel de filtro, identificou cerca de 85% das criancgas infectadas
(GUERINA et al., 1994; LEBECH et al., 1999; PAUL et al., 2000). Porém, Gilbert et al.
(2007) utilizando varias técnicas para pesquisa de anticorpos IgM (ISAGA, ELISA,
Imunofluorescéncia) e pesquisa de anticorpos IgA (ISAGA, ELISA) relataram que apenas 52
a 55% dos recém-nascidos sdo IgM reagentes, variando de acordo com o trimestre da gesta¢ao
em que a mae soroconverteu.

A triagem neonatal, quando adotada como medida tUnica, ¢ responsavel
apenas pelo tratamento do neonato, deixando de tratar a mae, mas esta estratégia, quando

complementar a triagem materna, torna-se uma ferramenta vantajosa para ambos.

Programas de Controle da Toxoplasmose Congénita no Brasil

No Brasil, devido a elevada prevaléncia da toxoplasmose materna (superior
a 40%) a triagem pré-natal ¢ sugerida como politica ptblica ndo obrigatoria, sendo oferecida
gratuitamente em algumas regides como os estados do Mato Grosso do Sul, Minas Gerais e
Goids, e as cidades de Curitiba no Parana e Porto Alegre, no Rio Grande do Sul
(CARELLOS; ANDRADE; AGUIAR, 2008; CURITIBA, 2004; FIGUEIRO-FILHO et al.
2007; GIFFONI, 2007; LAGO et al., 2007).

No Mato Grosso do Sul e em Goias, o programa de triagem pré-natal se
baseia em um Unico teste realizado na primeira consulta do pré-natal e o monitoramento
sorologico das mulheres inicialmente negativas ndo ¢ realizado (FIGUEIRO-FILHO et al.,
2007; GIFFONI, 2007). O programa de Minas Gerais inclui uma nova sorologia no terceiro
trimestre de gestagdo (CARELLOS; ANDRADE; AGUIAR, 2008), enquanto que, em Porto
Alegre e Curitiba a repeticdo da sorologia ¢ trimestral (CURITIBA, 2004; LAGO et al.,
2007).

O protocolo “Mae Curitibana”, um dos primeiros programas implantado, no
Brasil, pela Secretaria Municipal de Satde de Curitiba, Parana, garante uma atencao especial
a gestante efetivando seu vinculo a maternidade onde realizard seu parto desde sua primeira
consulta no pré-natal na UBS. A sorologia para IgG e IgM sdo realizadas na primeira consulta
e repetidas no segundo e terceiro trimestre caso o resultado do exame anterior seja nao
reagente ¢ se a paciente for de alto risco para a aquisi¢do da infec¢do. Se a gestante for

considerada de baixo risco a sorologia ¢ repetida entre a 26 ¢ 28" semana de gestagdo. Nos
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casos de sorologia reagente para IgG e IgM, o resultado ¢ confirmado pelo teste de avidez de
IgG (CURITIBA, 2004).

A inclusdo da toxoplasmose no Programa de Triagem Neonatal,
complementar a triagem materna, no Brasil, foi sugerida por varios especialistas (LAGO et
al., 2007; NETO et al., 2004). Vasconcellos-Santos et al. (2008) encontraram 190 casos de
infeccdo confirmada em neonatos de Minas Gerais, correspondendo a uma prevaléncia de 1
em 770 nascidos vivos nesta populagdo. A avaliacdo oftalmologica foi decisiva em 28
criancas (15,7%) que tiveram suspeita de toxoplasmose congénita na triagem neonatal (IgM
positivo ou indeterminado) revelando lesdes retinocoroidianas sugestivas da toxoplasmose,
permitindo a confirmagao de que tinham sido, de fato, infectados congenitamente. Os autores
ressaltam ainda que a triagem neonatal oferece outras vantagens como menor custo e relativa
simplicidade, além de permitir o estudo de grandes amostras.

Além disso, ainda hoje muitas mulheres nao fazem o pré-natal regularmente
e, quando a gestante adquire a infec¢ao apds a realizagdo da ultima sorologia, fase em que a
taxa de transmissdo fetal ¢ maior, estes casos podem ser detectados pela triagem neonatal

(MITSUKA-BREGANO, 2009).

Programa de Vigilincia em Satde da Toxoplasmose Adquirida na Gestacao e Congénita

do Municipio de Londrina

O “Programa de Vigilancia da Toxoplasmose Adquirida na Gestagdo e
Congénita” foi implantado no municipio de Londrina em 2006 e se baseia na triagem
soroldgica na primeira consulta do pré-natal, com orientacdo sobre as medidas de prevengdo e
monitoramento soroldgico trimestral nas gestantes inicialmente soronegativas para
toxoplasmose e acompanhamento das gestantes e criangas com toxoplasmose aguda, além da
notificacao dos casos.

Um grupo formado por especialistas de varias areas estabeleceu os
protocolos de diagnostico, tratamento e condutas das maes e das criangas, que foram testados
e validados no servico publico de satde deste municipio. Estes protocolos constam no
manual: “Toxoplasmose Adquirida na Gestacdo e Congénita: Manual de Vigilancia em
Satde, Diagnéstico, Tratamento e Condutas” (MITSUKA-BREGANO; LOPES-MORI;
NAVARRO, 2010).
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Atualmente o programa estd implantado em outros municipios do Estado do
Parana como Rolandia, Camb¢, Cascavel, Palotina e Jesuitas, ¢ em fase de implantagao em
Ibipora e Maringa. O processo de implantacdo ¢ dividido em quatro etapas:

Adequagdo das Acdes do Programa: baseada na definicdo do fluxograma

das atividades, dos laboratorios que realizardo os exames soroldgicos de
triagem e confirmatérios; dos ambulatoérios de referéncia para atendimento
as gestantes e criancas com toxoplasmose; do sistema de notificagdo e do
fornecimento de medicamentos para cada municipio participante.

Oficinas de Capacitacdo: realizacdo de oficinas de capacitagdo abordando os

aspectos do ciclo de vida do parasita, com énfase nas formas de transmissao
e prevengdo, o diagnostico laboratorial e as agdes do Programa a ser
implantado. As oficinas deverdo ser direcionadas a trés publicos alvos que
atendem as gestantes e criancas: Médicos (ginecologistas, pediatras,
infectologistas, oftalmologistas, neonatologistas) Enfermeiros, servidores do
Setor de Vigilancia Epidemiologica do Municipio e as equipes do PSF
(Programa de Saude da Familia); Bioquimicos responsaveis pelos exames
soroldgicos de triagem e confirmatério e agentes comunitarios de saude e
auxiliares de enfermagem.

Inicio das Atividades nas Unidades Basicas de Saude (UBS): implantagao

do programa em todas as UBS, sob a coordenagdo de um responsavel
nomeado pela Secretaria de Satide do Municipio e com o apoio técnico dos
participantes do projeto. Para a realiza¢ao da orientagdo sobre as medidas de
prevencao serdo disponibilizados os materiais dudios-visuais de orientagdo
as gestantes (cartilha, folder, video-animacao e cartaz).

Acompanhamento e Avaliacdo do Programa: acompanhamento das

atividades do programa, realizado através de visitas e reunides periddicas

nos municipios participantes do programa para a deteccdo e resolugdao dos

problemas e dificuldades.

A avaliagdo do programa no municipio de Londrina demonstrou uma
redugdo de 63,9% no nimero de gestantes e de 42,6% no numero de criangas encaminhadas
aos servigos de referéncia (HU/UEL) para o tratamento da toxoplasmose, resultando na
liberacdo de vagas para o atendimento de gestantes e criangas com outras doengas. Quanto aos
medicamentos, houve redugdo de 62,3% no consumo de acido folinico ¢ de 67,4% de

sulfadiazina. Além disso, a definigdo dos protocolos resultou na padroniza¢ao do atendimento
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e seguranca para a tomada de decisdes por parte dos médicos (MITSUKA-BREGANO,
2009).

A partir da implantagdo do “Programa de Vigilancia da Toxoplasmose
Adquirida na Gestagdo e Congénita” em Londrina, foi realizado um estudo com gestantes
atendidas na rede publica de saude e que iniciaram o pré-natal no primeiro trimestre de
gestacdo ¢ foi encontrada uma soropositividade de 49,2% de anticorpos IgG anti-T. gondii em
uma amostragem de 492 gestantes. Entre as diversas varidveis analisadas foi observada
associacdo com a baixa renda per capita, o baixo nivel de escolaridade, a presenga de gato na
residéncia e o habito de ingerir verduras e legumes crus. Nao houve associa¢do com a
ingestdo de carne crua ou mal passada e o contato com solo (LOPES et al., 2009).

Em outro estudo realizado no municipio de Londrina, mas agora com todas
as gestantes atendidas nas UBS no periodo entre janeiro e julho de 2007, totalizando 634
gestantes, os autores observaram uma prevaléncia de 50,5% de anticorpos IgG anti-T. gondii e
associacao significativa com a residéncia na zona rural, mais de uma gestagdo, nivel de
escolaridade (< 8 anos de estudo) e baixa renda per capita.

Em Rolandia foi observada prevaléncia de 54,4% de anticorpos IgG anti-T.
gondii e associacdo com a residéncia na zona rural, mais de uma gesta¢do, nivel de
escolaridade (< 8 anos de estudo), baixa renda per capita, faixa etaria (<20 anos) e uma
tendéncia a associagdo estatistica com o consumo de agua nao tratada.

Nas gestantes de Cambé foi observada uma prevaléncia de 46,4% de
anticorpos IgG anti-T. gondii e associacdo apenas entre o nivel de escolaridade (< 8 anos de
estudo) e baixa renda per capita. Em Cascavel, os autores encontraram 53,0% de prevaléncia
de anticorpos IgG anti-T. gondii e associa¢do significativa com a faixa etaria, mais de uma
gestagdo e baixa renda per capita.

Na cidade de Palotina foi encontrada 61,3% de prevaléncia de anticorpos
IgG anti-T. gondii e associa¢do entre o nivel de escolaridade (< 8 anos de estudo), mais de
uma gestacdo, a presenca de gato na residéncia e o habito de comer salame colonial que ¢ um
habito tipico desta regido.

Este modelo de programa de vigilancia em satide da toxoplasmose pode ser
implantado em qualquer municipio brasileiro e, a partir dele, ¢ possivel se reunir dados
epidemioldgicos que, associados as caracteristicas geograficas, sociodemograficas e culturais,
contribuem para a defini¢do de estratégias de controle da doenca. O Ministério da Saude esta
utilizando este programa como modelo para implantar a vigilancia da toxoplasmose em nivel

nacional.
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Consideracoes Finais

Como os parametros de diagndstico materno, fetal e neonatal sdo complexos
e de dificil interpretagdo e, por ndo existir padronizacdo das técnicas, as interpretagdes sao
dissonantes ¢ a falta de conhecimento das limitagdes das diversas técnicas de deteccdo de
anticorpos dificulta ainda mais o diagnostico. Como hé diversos protocolos individualizados,
nos diversos servicos e regides, com a adocdo de medidas diagndsticas e terapéuticas
diferentes, sem avaliagdo dos resultados e como ndo existe um conjunto padronizado de
medidas que objetive a orientagdo preventiva com capilaridade tal que atinja a porta de
entrada do sistema assistencial, o estabelecimento de uma conduta ideal e consensual, com
respaldo técnico, implicard na adocdo de medidas que certamente ocasionardo economia aos
cofres publicos, com a diminui¢do da toxoplasmose congénita.

Além disso, ¢ imprescindivel que cada pais ou cada regido tenha sua propria
informacao epidemiologica para o estabelecimento de programas de controle, particularmente
para as gestantes, pois a incidéncia e a prevaléncia da toxoplasmose variam de regido para
regido dentro do proprio pais. Esta variagdo estd relacionada com os habitos alimentares,
contato com a terra, a presenca de gatos, a ruralizacdo das moradias e outros fatores menos
determinados. Com os dados epidemiologicos pode-se avaliar o custo-beneficio das medidas,
incluindo os gastos sanitarios diretos e indiretos, frente as infec¢des fetais e neonatais

evitadas.
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ARTIGO B: EPIDEMIOLOGIA DA TOXOPLASMOSE GESTACIONAL EM CINCO
MUNICIPIOS DO ESTADO DO PARANA.

Resumo

A toxoplasmose congénita ¢ uma doenga séria, principalmente, se a crianca for acometida por
retardo mental e cegueira, apesar disso, as estratégias de prevencdo adotadas pelo sistema
publico de satde ndo sdo uniformes. A prevaléncia da toxoplasmose varia muito entre os
paises devido as diferengas climaticas e culturais da populacdo, por isso, ¢ importante se
conhecer as caracteristicas epidemioldgicas e econdmicas a fim de desenvolver estratégias
eficazes para se diminuir os riscos de infecgdo. O objetivo deste trabalho foi comparar os
dados epidemiologicos de gestantes atendidas nas Unidades Bésicas de Satde dos municipios
de Londrina, Rolandia, Camb¢, Cascavel e Palotina, Parand, durante a implantagdo do
“Programa de Vigilancia da Toxoplasmose Adquirida na Gestagdo e Congénita”. Cada
gestante respondeu a um questionario para a deteccdo das varidveis associadas a infecg¢ao pelo
Toxoplasma gondii. Foram analisadas 2226 gestantes e, a prevaléncia de anticorpos IgG anti-
T. gondii encontrada foi de 50,5% em Londrina, 54,4% em Rolandia, 46,4% em Cambé¢,
53,0% em Cascavel e 61,3% em Palotina. Quanto a prevaléncia de anticorpos IgM foi
encontrado 0,4% em Londrina, 1,8% em Rolandia, 1,4% em Cambé, 2,4% em Cascavel e
0,8% em Palotina. Em Londrina, as variaveis associadas a infec¢do foram: morar na zona
rural, mais de uma gestagdo, nivel de escolaridade e a renda per capita. Em Rolandia foi
observada associacdo com a residéncia na zona rural, faixa etaria, mais de uma gestacao, nivel
de escolaridade e renda per capita. Nas gestantes de Cambé houve associacao entre o nivel de
escolaridade e renda per capita e em Cascavel com a faixa etaria, mais de uma gestagdo e a
renda per capita. Em Palotina foi encontrada associacdo entre o nivel de escolaridade, mais de
uma gestagdo, presenca de gato e o habito de comer salame colonial. A implantacdo do
programa nestes municipios possibilitou reunir dados epidemioldgicos que, associados as
caracteristicas geograficas, sociodemograficas e culturais, revelou diferentes fatores
associados a infecgdo pelo T. gondii em cada um deles, acentuando a necessidade de estudos
especificos nas populagdes. O estudo revelou que 48,3% destas gestantes sdo suscetiveis a
infeccdo pelo T. gondii ¢ que o programa pode ser implantado em qualquer municipio
brasileiro, independente de suas caracteristicas e do servi¢o de satide nele instalado, basta que
haja um comprometimento dos gestores e dos profissionais envolvidos.

Palavras-chave: Toxoplasmose. Gestantes. Fatores de risco. Epidemiologia.

EPIDEMIOLOGY OF GESTATIONAL TOXOPLASMOSIS IN FIVE
MUNICIPALITIES IN PARANA STATE.

Abstract

Congenital toxoplasmosis is a serious disease, especially if the child is affected by mental
retardation and blindness, yet prevention strategies adopted by the public health system are
not uniform. The prevalence of toxoplasmosis varies greatly between countries due to climatic
and cultural differences of the population, so it is important to know the epidemiological and
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economic order to develop effective strategies to reduce the risk of infection. The aim of this
study was to compare epidemiological data of pregnant women attending Basic Health Units
in the municipalities of Londrina, Rolandia, Cambé, Cascavel and Palotina, Parana, during
implementation of "Health Surveillance Program of Toxoplasmosis Acquired during
Pregnancy and Congenital". Every pregnant woman answered a questionnaire for the
detection of variables associated with infection by Toxoplasma gondii. We analyzed 2226
pregnant women and the prevalence of anti-T. gondii was found to be 50.5% in Londrina,
54.4% in Rolandia, 46.4% in Cambé, 53.0% in Cascavel and 61.3% in Palotina. Regarding
the prevalence of IgM antibodies was found 0.4% in Londrina, 1.8% in Rolandia, 1.4% in
Cambé, 2.4% in Cascavel and 0.8% in Palotina. In Londrina, the variables associated with the
infection were: living in rural areas, more than one pregnancy, education level and income per
capita. Roladndia was an association with residence in rural area, age group, more than one
pregnancy, education level and income per capita. In pregnant women of Cambé was
association between education level and income per capita and the Cascavel with age group,
more than one pregnancy and income per capita. In Palotina association was found between
education level, more than one pregnancy, the presence of cat and eating colonial salami. The
implementation of the program in these counties to gather data in epidemiological, associated
with the geographic, demographic and cultural, revealed different factors associated with
infection by T. gondii in each, emphasizing the need for specific studies in populations. The
study revealed that 48.3% of pregnant women are susceptible to infection with T. gondii and
that the program can be implemented in any municipality in, regardless of their characteristics
and health service installed on it until there is a commitment of managers and professionals
involved.

Keywords: Toxoplasmosis. Pregnant women. Risk factors. Epidemiology.

Introducio

A toxoplasmose congénita ocorre quando mulheres gravidas se infectam
pela primeira vez com o Toxoplasma gondii (DUBEY, 1977). O parasito atinge o concepto
via transplacentaria podendo causar danos de diferentes graus de gravidade, dependendo da
viruléncia da cepa do parasito, da capacidade da resposta imune da mae e do periodo
gestacional em que a mulher se encontra (DESMONTS; COUVREUR, 1974).

O risco de infecgdo fetal aumenta com a idade gestacional, porém a
gravidade das sequelas diminui com ela, sendo as formas subclinicas neonatais proprias da
infeccdo no terceiro trimestre da gestacdo (DESMONTS; COUVREUR, 1974; HOHLFELD
et al., 1994).

Criangas infectadas podem apresentar os sintomas cldssicos da
toxoplasmose congénita, conhecida como Tétrade de Sabin (hidrocefalia, coriorretinite,
calcificagdo cerebral e retardo mental) (SABIN, 1942) ou podem nascer normais e

desenvolver seqiielas durante a infancia ou adolescéncia e, até mesmo, na fase adulta. Lesdes
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oculares podem ocorrer em até 80% das criancas que nascem com infec¢do subclinica
(MEENKEN et al., 1995) e levam a deficiéncia visual (GILBERT; PECKHAM, 2002).

A toxoplasmose congénita resulta em um importante impacto
socioecondmico, principalmente, se a crianga for acometida por retardo mental e cegueira
(SPARKES, 1998). Apesar disso, as estratégias de prevengao da toxoplasmose adotadas pelo
sistema publico de satde nao sao uniformes entre os varios paises € nem mesmo dentro de um
pais (CARELLOS; ANDRADE; AGUIAR, 2008). Alguns paises europeus com elevada
incidéncia da infec¢do, como a Franga (VILLENA et al. 2010) e a Austria (ASPOCK;
POLLAK, 1992) possuem programas nacionais de triagem pré-natal, enquanto que paises que
possuem baixa prevaléncia, como o Reino Unido (FOULON; NAESSENS; HO-YEN, 2000) e
a Holanda (CONYN VAN SPAEDONCK; VAN KNAPEN, 1992) tem adotado praticas
educativas. Outros paises optaram pela triagem neonatal como a Dinamarca (LEBECH et al.
1999) e a Polonia (PAUL et al. 2000).

No Brasil, devido a elevada prevaléncia de anticorpos IgG anti-T. gondii em
gestantes (superior a 40%) a triagem pré-natal ¢ sugerida como politica publica nao
obrigatoria, sendo oferecida gratuitamente em alguns estados como em Mato Grosso do Sul,
Goiés e Minas Gerais, e nas cidades de Curitiba e Porto Alegre (CARELLOS; ANDRADE;
AGUIAR; 2008; CURITIBA, 2004; FIGUEIRO-FILHO et al. 2007; GIFFONI, 2007; LAGO
et al., 2007).

O conhecimento das caracteristicas epidemiologicas e/ou econdmicas sdo
pré-requisitos para o desenvolvimento de estratégias eficazes para se diminuir, e talvez
eliminar, os riscos de infec¢do pelo T. gondii (EDELHOFER; PROSSINGER, 2010), deste
modo, as estratégias de promocdo a saude devem ser baseadas no conhecimento dos fatores
que afetam o comportamento das gestantes, bem como, do conhecimento dos fatores de risco
associados a infec¢do que diferem de regido para regiao (LAGO et al., 2007).

O objetivo deste trabalho foi comparar os resultados soroldgicos e os dados
epidemioldgicos de gestantes atendidas nas Unidades Bésicas de Satude (UBS) dos municipios
de Londrina, Rolandia, Cambé, Cascavel e Palotina, no estado do Parana, durante a
implantacdo do “Programa de Vigilancia da Toxoplasmose Adquirida na Gestagdo e

Congénita”.
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Casuistica, Material e Métodos

O “Programa de Vigilancia da Toxoplasmose Adquirida na Gestagdo e
Congénita”, primeiramente implantado no municipio de Londrina em 2006, se baseia na
triagem soroldgica durante a primeira consulta do pré-natal, com orientagao sobre as medidas
de preven¢dao; no monitoramento soroldgico trimestral nas gestantes soronegativas; no
acompanhamento de gestantes e criangcas com toxoplasmose aguda e notificacdo de casos.
Posteriormente, o programa foi implantado em Rolandia, Cambé, Cascavel, Palotina e
Jesuitas.

Em todos os municipios foram estabelecidas as agdes do programa de
acordo com o manual “Toxoplasmose Adquirida na Gestagdo e Congénita: Manual de
Vigilancia em Satde, Diagnéstico, Tratamento e Condutas” (MITSUKA-BREGANO;
LOPES-MORI; NAVARRO, 2010), sendo realizadas oficinas de capacitagdo para os
profissionais da area de saude e definidos os exames de triagem e confirmatério. Também
foram estabelecidos os ambulatérios de referéncia a gestante e a crianca de cada localidade, o
fornecimento de medicamentos, o acompanhamento das atividades e o preenchimento do
questionario epidemiologico.

Foram incluidas na pesquisa 2226 gestantes que realizaram o pré-natal nas
UBS de Londrina, Rolandia, Cambé¢, Cascavel e Palotina, apds o consentimento livre e
esclarecido. O estudo foi realizado de acordo com a resolugdo 196/96 do Conselho Nacional
de Saude. Os projetos foram aprovados pelo Comité de Etica em Pesquisa da Universidade
Estadual de Londrina, parecer n°047/05 (Anexo A) e parecer n°182/07 (Anexo B).

Para a deteccdo das variaveis associadas a infec¢do pelo T. gondii, cada
gestante respondeu a um questionario com informacgdes sobre a gestacdo, as varidveis
socioeconomicas os habitos alimentares e de comportamento (Apéndice A). Considerou-se
para analise estatistica a variavel dependente presenga de IgG anti-T. gondii e as variaveis
independentes contidas no questionario. As informacdes foram analisadas no programa
Epilnfo 3.5.1 (DEAN et al., 1994) utilizando-se o teste de qui-quadrado para verificar a
significancia estatistica e a razdo de chances (Odds Ratio/OR) como medida de associagao
entre a infecgdo pelo T. gondii e as variaveis pesquisadas e com intervalo de confianga (IC) de
95%. Utilizou-se o nivel de significancia de 5%.

Foram analisadas as seguintes varidveis: residéncia, faixa etdria, renda per
capita, nivel de escolaridade, inicio do pré-natal, nuimero de gestagcdes, consumo de agua

tratada, ingestdo de carne crua ou mal cozida, ingestao de frutas e hortalicas cruas, presenca
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de gatos na residéncia, presenga de caes na residéncia, presencga de horta e habito de manusear
terra ou areia.

Para cada municipio foi determinado o tamanho ideal da amostra utilizando
a prevaléncia esperada de 50,0%, o erro padrdao de 5% e o nivel de significancia de 5%. Em
Londrina, o numero ideal encontrado foi de 357 amostras, em Rolandia este nimero foi de
254 amostras, para Cambé o ideal seria de 278 amostras, em Cascavel foi encontrado o
numero de 341 amostras ¢ em Palotina 196 amostras. Em todas as cidades o nimero de
gestantes que participaram da pesquisa foi superior ao numero ideal -calculado

estatisticamente.

Londrina

Londrina esté situada no norte do estado do Parana e possui uma populacao
estimada em 510.707 habitantes (IBGE, 2009), com IDH (indice de Desenvolvimento
Humano) de 0,824, considerado elevado, sendo o 10° colocado no estado do Parana (PNUD,
2000). O municipio possui 53 UBS, com uma média de 5000 gestantes atendidas anualmente.
As coletas foram realizadas entre janeiro e junho de 2007, totalizando 634 gestantes. A
avaliagdo quantitativa de anticorpos IgG e IgM foi realizada pela técnica de

quimioluminescéncia (LIAISON®, DiaSorin, Salluggia, Italy).

Rolandia

O municipio estd situado no norte do estado do Parani, possui uma
populagdo de 56.352 habitantes e IDH de 0,784, considerado médio (PNUD, 2000). Pertence
a Regido Metropolitana de Londrina, pois dista 20 Km deste municipio (IBGE, 2009).
Rolandia possui 08 UBS e uma média de 750 gestantes atendidas por ano nas UBS.

O “Programa de Vigilancia da Toxoplasmose Adquirida na Gestagdo e
Congénita” foi implantado em junho de 2007 e foram analisadas 342 gestantes que realizaram
o pré-natal nas UBS no periodo entre junho de 2007 a mar¢co de 2008. A pesquisa de
anticorpos IgG anti-T. gondii foi realizada utilizando-se a Reacdo de Imunofluorescéncia
Indireta (RIFT), com ponto de corte 1:16 (CAMARGO, 1964) e a pesquisa de anticorpos IgM
foi realizada pela técnica de Imunoensaio Enzimatico de Microparticula (MEIA) (ABBOTT®
Laboratories, Illinois, U.S.A).
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Cambé

O municipio de Cambé esté situado ao norte do estado do Parand, a 10 Km
de Londrina e, portanto pertence a Regido Metropolitana de Londrina. Possui uma populagao
de 97.329 habitantes, (IBGE, 2009), com IDH de 0,793 considerado médio (PNUD, 2000) e
12 UBS com uma média de 1.000 gestantes/ano atendidas nas UBS.

O programa foi implantado no municipio em novembro de 2007 e teve a
participacdo de 576 gestantes que realizaram o pré-natal nas UBS no periodo entre novembro
de 2007 a dezembro de 2008. A pesquisa de anticorpos totais anti-T. gondii foi realizada pela
técnica de hemaglutinacao indireta (HAI) e a pesquisa de anticorpos IgM pela técnica de

. . A . . ® . ;. ~
quimioluminescéncia (Siemens Healthcare Diagnodsticos — Sdo Paulo).

Cascavel

A cidade de Cascavel esta situada na regido oeste do estado do Parand e
dista 363 Km de Londrina. Possui uma populagao de 296.254 habitantes (IBGE, 2009), com
IDH de 0,810 considerado elevado (PNUD, 2000) e 21 UBS, com uma média de 3.000
gestantes atendidas por ano.

O programa foi implantado em outubro de 2008 e foram analisadas 421
gestantes que realizaram o pré-natal nas UBS no periodo entre outubro de 2008 a setembro de
2009. A avaliagdo quantitativa de anticorpos IgG e IgM foi realizada pela técnica de
Imunoensaio Enzimatico de Microparticula (MEIA) (Axsym®, Abbott Laboratérios do Brasil

Ltda).

Palotina

Palotina esta situada na regido oeste do estado do Parana e dista 349 Km de
Londrina. Possui uma populagdo de 29.966 habitantes (IBGE, 2009), com IDH de 0,832
considerado elevado (PNUD, 2000), sendo o 7° colocado no Parana. O municipio possui sete
UBS e uma média de 400 gestantes atendidas anualmente nas UBS do municipio.

O programa foi implantado no municipio em julho de 2009 e teve a
participacdo de 253 gestantes que realizaram o pré-natal nas UBS no periodo entre julho de
2009 a julho de 2010. A avaliagdo quantitativa de anticorpos IgG foi realizada pela técnica de
ELISA e a pesquisa de anticorpos IgM foi realizada pela técnica de ELISA de captura.
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Apesar dos servigos de saude dos cinco municipios analisados utilizarem
metodologias diferentes para detecgdo de anticorpos IgG e IgM anti-T. gondii, todas as
técnicas utilizadas neste estudo apresentam sensibilidade e especificidade satisfatorios,
variando entre 94% e 99,3% de sensibilidade e 95,4% e 100% de especificidade (LESER et
al., 2003; PETERSEN et al., 2005).

Resultados

A média das idades das gestantes foi de 25,0 anos (£ 6,3 anos) em Londrina,
24,6 (+ 5,8 anos) em Rolandia, 25,4 (+ 6,4 anos) em Cambé, 24,9 (£ 7,2 anos) em Cascavel e
24,3 (£ 5,7 anos) em Palotina.

A prevaléncia de anticorpos IgG anti-T. gondii nas gestantes atendidas no

servico publico de saude dos municipios pesquisados estd demonstrada na tabela 1.
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Tabela 1 — Presenga de anticorpos IgG ¢ IgM anti-Toxoplasma gondii em gestantes atendidas nas Unidades Basicas de Satde dos
municipios de Londrina, Rolandia, Cambé, Cascavel e Palotina, Parana, Brasil, 2007-2010.

Anticorpos Prevaléncia/ Total (%)
anti-T. gondii Londrina® Rolandia® Cambé* Cascavel’ Palotina®
IgG reagente 317/634 (50,0) 180/342 (52,6) 259/576 (45,0) 213/421 (50,6) 153/253 (60,5)
IgM ndo reagente
IgG reagente 3/634 (0,5) 6/342 (1,8) 8/576 (1,4) 10/421 (2,4) 2/253 (0,8)
IgM reagente
Total IgG reagente 320/634 (50,5) 186/342 (54,4) 267/576 (46,4) 223/421 (53,0) 155/253 (61,3)
IC (95%) 46,5 - 54,4 48,9 - 59,8 42,2 -50,5 48,1 —57.8 55,0-67,3

a: a pesquisa de anticorpos IgG e IgM anti-T. gondii foi realizada pela quimioluminescéncia (LIAISON®, DiaSorin, Salluggia, Italy); b: a pesquisa
de anticorpos IgG foi feita pela Reacdo de Imunofluorescéncia Indireta (RIFI) e pesquisa de anticorpos IgM foi realizada pela técnica de
Imunoensaio Enzimatico de Microparticula (MEIA) (ABBOTT® Laboratories, Illinois, U.S.A); ¢: a pesquisa de anticorpos totais anti-T. gondii foi
realizada pela técnica de hemaglutinacio indireta (HAI) e a pesquisa de anticorpos IgM pela técnica de quimioluminescéncia (Siemens” Healthcare
Diagnosticos — Sdo Paulo); d: a pesquisa de anticorpos IgG e IgM foi realizada pela técnica de Imunoensaio Enzimatico de Microparticula (MEIA)
(Axsym”, Abbott Laboratorios do Brasil Ltda); e: pesquisa de anticorpos IgG foi realizada pelo ELISA e a pesquisa de anticorpos IgM foi
realizada pelo ELISA de captura.

Nenhuma gestante avaliada neste trabalho apresentou infec¢cdo aguda confirmada.
A anélise dos dados das varidveis sociodemograficas e dos habitos alimentares e de comportamento associadas a

presenca de anticorpos IgG anti-T.gondii entdo apresentados nas tabelas 2 e 3, respectivamente.
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Tabela 2 — Analise das variaveis sociodemograficas associadas a soropositividade de anticorpos IgG anti-Toxoplasma gondii em
gestantes atendidas nas Unidades Basicas de Satde dos municipios de Londrina, Rolandia, Cambé, Cascavel e Palotina,
Parana, Brasil, 2007-2010.

LONDRINA ROLANDIA CAMBE CASCAVEL PALOTINA
Varidveis IgG Valor IgG Valor IgG Valor IgG Valor IgG Valor
reagente de p* reagente de p* reagente de p* reagente de p* reagente de p*
/total (%) OR" /total (%)  OR"  /total (%) OR"”  /total (%) OR" /total (%) OR"
Residéncia
Zona rural 26/38 20/26 18/32 11/22 24/36
684) GO 69 G863y 020 oo P @ 02
294/596 ’ 166/316 ; 244/534 ’ 211/397 = 131/217 ;
Zona urbana (49’3) (1,0-4,7) (52,5) (1,1-9,3) (45,7) (0,7-3,3) (53,1) (0,3-2,2) (60,4) (0,5-2,9)
Faixa etaria
<20 anos® 87/188 ] 41/77 - 58/140 ] 51/123 ) 50/83 )
(46.,3) (53,2) (41,4) (41,5) (60,2)
201 30 anos 168/333 0648059 100/203 0f61474 137/291 0638107 107/200 0606426 88/137 0668542
(50’5) (0,5’7 1,2) (49’3) (0,6,—2,0) (47’1) (0,5’—1,2) (53’5) (0,41—2,6) (64’2) (0,4,—1,5)
30 anos 65/113 0606746 43/60 06(11453 71/144 0627234 64/96 <(‘))=3°501 17/32 0f63249
(57’5) (0,3’—1,0) (7 1 ’7) (0,2’—0,9) (49’3) (0,4;—1 9) (66’7) (0,2’—0,6) (53’ 1) (0,5,—3,2)
Renda per capita®
. 107/167 62/90 56/107 55/75 8/13
<US$ 84.99 (64,1) ) (68,9) ) (52,3) ) (73,3) i (61,5) i
0,002 0,004 0,772 0,001 1,000
USS$ 85.00 —1 194.99 1(3404256)8 1,89 7(;)1(5);‘ 2,29 1(256(;205)2 1,10 9(45161 2)7 2,72 9(2/31(5);‘ 0,94
’ (1,2-2,8) > (1,2-4,0) ’ (0,6-1,7) ’ (1,4-5,1) > (0,2-3,8)
- USS 195.00 75/181 <§’50§1 44/95 %06052 69/182 0’1();3 69/146 <30’(§’;)1 48/84 01’92907
(41.4) (1,6: 3,9) (46.3) (1,§-5,0) (37.9) (1,0z3,0) (47.3) (1,5-5,9) (7.h (o,§-5,0)
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LONDRINA ROLANDIA CAMBE CASCAVEL PALOTINA
Varidvei IgG Valor IgG Valor IgG Valor IgG Valor IgG Valor
ariavelis a a a a a
reagente dep reagente de p reagente de p reagente de p reagente dep
/total (%)  OR"  /total (%) OR" /total (%)  OR" /total (%) OR" /total (%) OR"
Nivel de escolaridade
< 8 anos de estudo’ 129/219 104/160 ) 135/257 107/189 51/73
= (58.9) (65,0) (52.,5) (56,6) (69.9)
0111 anos deestudo 170365 0005 gonzz DML nioss 0018 qosnos 023 10067 %15
(46’6) (1,1,—2,3) (45’7) (1,3’—3,5) (42’0) (1,(;—2,1) (50’0) (0,é—l,9) (59’9) (1,8,—2,9)
12 anos de estudo 2047 %00 3/9 %07 o2 00 e 00D a3 %
B (42’6) (0,9’—3,8) (33’3) (0,7’—23,6) (28’1) (1,1’—6,8) (50’0) (0,5’-3,1) (30’8) (1,2-’25,1)
Inicio do
Pré-natal
1° trimestre® 241/465 ) 146/280 ) 141/293 ) 117/229 ) 52/94 )
(51,8) (52,1) (48,1) (51,1) (55,3)
20 trimesire 67/141 0f41393 32/47 0605611 53/124 01’32648 75/137 0658669 63/101 0637952
(47.5) (0,8,— 1,7) (68.1) (0,5-1,0) (42,7) (0,§-1,9) (54,7) (0,§-1,3) (62.4) (0,5-1,3)
39 trimestre 3/13 03305797 3/5 1607030 18/40 0f81339 31/55 0658810 38/56 06 15799
(50’2) (0,9’-20,4 (60’0) (0,8-6,4) (45’0) (0,5’-2,3) (56’4) (0,41-1,5) (67’9) (0,2’-1,2)
Numero de gestacdes
Multinara 187/345 123/203 150/316 142/230 96/138
. 130/284 ’ 61/136 > 114/254 > 81/190 ) 59/115 >
Prlmlgesta (45,8) (1,0-1,9) (44’9) (1,2-2,9) (44’9) (0,7-1,5) (42,9) (1,4-3,2) (51’3) (1,2-3,6)
Consumo de agua
tratada
Sim 303/609 168/318 252/545 209/390 140/231
Niio 1624 99 1goa o 937 1530 0800 gz MAO s 07
(66,5) - (75,0) - (50,0) - (45,2) L (68,2) -

a - Qui-quadrado de Yates; b — IC 95%; ¢ — categoria de referéncia; d — Média do valor do délar comercial no periodo = US$ 1.80 (Banco Central do Brasil).
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Tabela 3 — Andlise das variaveis relacionadas aos habitos alimentares e de comportamento associadas a soropositividade de
anticorpos IgG anti-Toxoplasma gondii em gestantes atendidas nas Unidades Basicas de Satde dos municipios de
Londrina, Rolandia, Cambé, Cascavel e Palotina, Parana, Brasil, 2007-2010.

LONDRINA ROLANDIA CAMBE CASCAVEL PALOTINA
R IgG Valor IgG Valor IgG Valor IgG Valor IgG Valor
Variaveis a a a a a
reagente dep reagente dep reagente dep reagente dep reagente dep

/total (%) OR"  /total (%) OR"  /total (%) OR"  /total (%) OR" /total (%) OR"

Ingestio de carne
crua ou mal cozida

Sim 28/48 0.325 5/8 0.480 15/24 0.137 7/11 0.675 25/41 0.893
(58,3) ) (62,5) > (62,5) ’ (63,9) > (61,0) ’

Nio 292/586 (Ol;f‘ij) 176/320 015_3760) 231/515 (022;347) 2141407 h 5_5574) 130/212 (004;_9189)
(49,8) T (55,0) T (44.,9) o (52,6) o (61,3) o

Ingestao de frutas e

hortalicas cruas

Sim 302/598 0.827 169/311 0.891 252/539 0.547 211/397 0.928 143/236 0.575
(50.5) 1 15 (54.3) 0 98 (46,9) 1 31 (53,1) 1 13 (60,6) O 64

Nio z j é?’ 92) (0,5-2,3) (1574,381) (0,4-2,0) (1:(;305) (0,6-2,6) (152(;2;) (0,4-2,5) (1 72(;1 67) (0,2-1,8)

Presenca de gatos

na residéncia

Sim 198/387 0.649 121/224 0.949 145/319 0.839 138/261 0.934 120/185 0.033
(51,2) ) (54,0) ’ (45,5) ’ (52,9) ’ (64.,9) )

Nio 117/239 (017:?195) 63/116 (005.9185> 94/201 (008.9143) 85/158 (005_9164) 29/60 ( 116.9375)
(49,0) T (54,3) o (46,8) o (53.8) o (48,3) T

Presenca de cies na

residéncia

Sim 195/379 0,603 118/226 0311 166/370 0.331 153/278 0.384 82/135 0.942
(51.5) 1 10 (52.2) 0 77 (44.9) 0 83 (55.0) 1 22 (60.7) O 94

Nio 125/255 (o,é-l,s) 68/116 (0,‘;_1’2) 99/200 (0,5-1,1) 70/140 (0’23_1’8) 59/95 (055’_1,6)

(49,0) (58,6) (49,5) (50,0) (62,1)
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LONDRINA ROLANDIA CAMBE CASCAVEL PALOTINA
Varidvei IgG Valor IgG Valor IgG Valor IgG Valor IgG Valor
ariaveis a a a a a
reagente dep reagente dep reagente dep reagente dep reagente dep
/total (%)  OR"  /total (%) OR"  /total (%) OR"  /total (%) OR"  /total (%) OR"
Presenca de horta
Sim 41/84 0.857 35/54 0.132 48/91 0.249 67/131 0.690 49/79 0.993
(48,8) ’ (64,8) > (52,7) ’ (51,1) ’ (62,0) )
Nio 277/548 ((?5:_9134) 151287 01§_6350) 219/481 (01§?230) 156290 005_8193) 105/172 (01 6:_0148)
(50,5) o (52,6) T (45,5) o (53,8) T (61,0) o
Habito de manusear
terra ou areia
Sim 38/65 0.199 28/41 0.082 35/66 0316 42/69 0.191 26/34 0.077
(58,5) ’ (68,3) ) (53,0) ) (60,9) ) (76,5) ’
Nio 278/565 (01§i54) 158/301 (019’_9349) 230/504 (01§_3242) 181/352 (01§i64) 129/219 (029’_2562)
(49,2) T (52,5) T (46,5) T (51,4) T (58,9) T

a - Qui-quadrado de Yates; b - IC 95%.
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Discussao

Estes resultados sdo similares a outros estudos realizados no Brasil, como
por exemplo, 54,8% em Pelotas, RS (CADEMARTORI; FARIAS; BROD, 2008), 57,3% em
gestantes de Sao José do Rio Preto (GALISTEU et al. 2007) e 59,8% em Porto Alegre, Rio
Grande do Sul (VARELLA et al., 2003). Apesar disso, alguns trabalhos revelam prevaléncias
elevadas no Brasil como o estudo realizado em gestantes da regido do Alto Uruguai, Rio
Grande do Sul (74,5%) (SPALDING et al., 2005) em gestantes de Recife, Pernambuco
(74,7%) (PORTO et al., 2008) ¢ em gestantes do Mato Grosso do Sul (91,6%) (FIGUEIRO-
FILHO et al., 2005). Esta variagao pode ser explicada pela interferéncia de varios fatores
como o clima, idade, nivel socioecondmico, hadbitos alimentares, higi€nicos e culturais da
populacao (DUBEY, 1977; HO-YEN, 2003).

Estudos realizados em diversas partes do mundo também tém revelado uma
grande variacdo. Paises como o Panama (90%) (SOUZA; SANEZ; FRENKEL, 1988), a
Republica Democratica de Sdo Tomé e Principe, Guiné (75,2%) (HUNG et al., 2007) ¢ a
Franca (54,3%) (ANCELLE et al., 1996) apresentam elevada prevaléncia enquanto que outros
paises apresentam baixa prevaléncia como na Ilha de Creta, Grécia (29,4%) (ANTONIOU et
al., 2004); nos EUA (14,9%) (JONES et al., 2001); em Changchun, na China (10,3%) (LIU, et
al., 2009), em Kent, no Reino Unido (9,1%) (NASH et al., 2005) e no México (8,2% e 6,1%)
(ALVARADO-ESQUIVEL et al., 2009; ALVARADO-ESQUIVEL et al., 2006).

As prevaléncias de anticorpos IgM anti-T.gondii encontradas neste estudo
foram: 0,4% em Londrina (3/634), 1,8% em Rolandia (6/342), 1,4% em Cambé¢ (8/576), 2,4%
em Cascavel (10/421) e 0,8% em Palotina (2/253). Resultados semelhantes foram encontrados
em gestantes do Mato Grosso do Sul (0,4%) (FIGUEIRO-FILHO et al., 2007) ¢ em Natal, Rio
Grande do Norte, (0,5%) (BARBOSA; HOLANDA; ANDRADE-NETO, 2009), mas foram
menores ao encontrado em Caxias do Sul, Rio Grande do Sul (5,5%) (DETANICO; BASSO,
2006). Cademartori, Farias e Brod (2008) avaliando gestantes de Pelotas, Rio Grande do Sul e
Alvarado-Esquivel et al. (2006) em gestantes do México, ndo encontraram anticorpos IgM
anti-T.gondii. Como os anticorpos IgM podem ser detectaveis por varios meses ou mesmo
anos apos a soroconversao, estes deixaram de ser marcador da infec¢do aguda. Nestes casos,
sdo necessarios testes sorologicos confirmatorios, como o teste de avidez de IgG
(LIESENFELD et al., 2001), que possibilitam excluir a infec¢do aguda.

Quanto a procedéncia, a prevaléncia da infec¢ao foi maior entre as gestantes

da zona rural do que entre as da zona urbana demonstrando que as gestantes moradoras da
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zona rural estdo mais expostas as fontes de infec¢do. Essa diferenca foi significativa nas
gestantes de Londrina e de Rolandia, resultados semelhantes aos encontrado Liu et al. (2009)
na China e Avelino et al. (2004) em Goiania, Goias.

Segundo Frenkel (1995), quanto maior a faixa etdria, maior a porcentagem
de individuos soropositivos para a toxoplasmose. Nas gestantes de Londrina, Rolandia,
Cambé e Cascavel este dado se confirmou, pois a maior frequéncia de gestantes sororeagentes
foi observada na faixa etdria acima dos 30 anos. Spalding et al. (2005) observaram que a
prevaléncia de anticorpos IgG em gestantes do Rio Grande do Sul aumentou com a idade,
explicado pelo aumento da exposi¢do as fontes de infeccdo ao longo da vida. Houve
associacao significativa entre a faixa etaria (<20 anos) e a infeccdo em gestantes de Rolandia
e Cascavel, assim como os resultados encontrados em gestantes de Pelotas, Rio Grande do Sul
(CADEMARTORI; FARIAS; BROD, 2008) e em gestantes de Natal, Rio Grande do Norte
(BARBOSA; HOLANDA; ANDRADE-NETO, 2009).

Houve associagdo significativa entre a infeccdo e a renda per capita em
gestantes de Londrina, Rolandia, Cambé e Cascavel. Resultados semelhantes foram
encontrados em gestantes de Natal, Rio Grande do Norte, analisando a renda mensal da
gestante (<US$150.00) (BARBOSA; HOLANDA; ANDRADE-NETO, 2009). Quanto ao
nivel de escolaridade, gestantes de Londrina, Rolandia, Cambé e Palotina apresentaram
associacdo significativa com a infec¢@o pelo T. gondii. Estes resultados sdo semelhantes aos
encontrados por Avelino et al. (2004), em gestantes de Goiania, Goias, e por Porto et al
(2008) em Recife, Pernambuco. A renda per capita estd diretamente associada ao nivel de
escolaridade e estes resultados demonstram a importancia de investimentos na educagdo como
medida de promocao a saude da populagao.

Apesar da maioria das gestantes terem iniciado o pré-natal na UBS durante
o primeiro trimestre de gestacdao, em Palotina, 40,2% das gestantes procuraram o servigo de
satde no segundo e 22,3% no terceiro trimestre de gestagdo. Este fato ¢ preocupante, pois
nestes periodos nao ¢ mais possivel se excluir a infec¢do pelo teste de avidez de IgG, ja que
este teste sugere que a infec¢do ocorreu ha 4 meses e, no segundo e terceiro trimestre esta
hipdtese nao pode ser descartada (LESER, 2004).

Analisando-se o numero de gestacdes, mulheres com mais de uma gestagcao
foram associadas a maior prevaléncia em Londrina, Rolidndia, Cascavel e Palotina. Este
resultado ¢ semelhante aos observados por Avelino et al. (2004) em gestantes de Goiania,
Goias, onde os autores relatam que mulheres com mais de uma gestagdo possuem 1,74 mais

chances de adquirir a infec¢do. Neste caso, a faixa etdria pode ser um fator confundidor, pois
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o aumento do numero de gestacdes estd diretamente relacionado ao aumento da idade. No
entanto, em um estudo de coorte, Avelino et al. (2003), observaram que o grupo das gestantes
tinham 2,2 vezes mais chances de adquirir a infec¢ao pelo T. gondii quando comparadas aos
grupo de ndo gestantes, demonstrando que a gestacdo pode ser um fator de risco para a
infec¢do, provavelmente pela imunodepressdo que ocorre neste periodo. Nas gestantes de
Cambé¢ esta varidvel ndo apresentou associacdo a infec¢do assim como os achados de
Alvarado-Esquivel et al. (2006), Galisteu et al. (2007), Barbosa; Holanda e Andrade-Neto
(2009) e Liu et al. (2009).

Quanto a agua, em Londrina, 96,5% das gestantes consomem agua tratada.
Em Rolandia, Cambé¢, Cascavel e Palotina o consumo ¢ feito por 93,0%, 94,8%, 92,6% e
91,3% das gestantes analisadas, respectivamente. Estes dados podem explicar o fato de ndo te
sido encontrada associacdo significativa entre o consumo de agua e a infec¢do. Apesar disso,
o consumo de agua ndo tratada apresentou uma tendéncia a significancia estatistica em
gestantes de Rolandia (p=0,058), onde, 56,5% das gestantes com baixa renda per capita (<
US$83.99) utilizam agua ndo tratada e 69,2% destas vivem na zona rural, confirmando os
achados de Bahia-Oliveira et al. (2003) que relatam que o consumo de 4dgua nao tratada ¢
considerado uma importante via de transmissdo do T. gondii principalmente em areas com
populagdo de menor renda onde € comum o abastecimento de dgua através da construcao de
POGOS rasos.

Sabe-se que a ingestdo de carnes ou embutidos frescais, crus ou mal
cozidos, constituem um importante fator de risco associado a infec¢do (COOK et al., 2000;
LIU et al., 2009), porém, em todas as cidades analisadas neste estudo nao houve associagao
significativa a infeccdo pelo T. gondii. Este fato pode ser justificado pela reducdao da
prevaléncia da toxoplasmose em suinos de producdo industrial no estado do Parana
(VIDOTTO et al., 1990; TSUTSUI et al., 2000; CARLETTI et al., 2005) e ao baixo consumo
de outros tipos de carnes, como de caprinos € ovinos, que possuem importancia para
epidemiologia para a transmissdo do T.gondii.

O hébito de comer salame colonial apresentou-se como um fator associado a
infec¢do em gestantes de Palotina confirmando que a variabilidade da infecg¢ao esta associada
aos habitos culturais. Este tipo de embutido ¢ um produto processado artesanalmente, obtido
de carne suina, tipico de regides que possuem colonizag¢do italiana, como ocorre em Palotina.

A presenca de gato na residéncia foi associada a infecgdo pelo T.gondii
apenas em gestantes de Palotina. Este fato pode estar relacionado a maior frequéncia de gatos

nesta cidade (75,5%; 185/245) quando comparada as demais, sendo que a frequéncia da
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presenca de gato nas gestantes de Londrina, Rolandia, Cambé e Cascavel foi,
respectivamente: 61,8%, 65,9%, 61,3% e 62,3%. A associagao desta varidvel a infec¢ao pelo
T. gondii também foi observada por Barbosa, Holanda e Andrade-Neto (2009) em gestantes
de Natal, Rio Grande do Norte, e Avelino et al. (2004) analisando mulheres de Goiania,
Goias, verificaram que a presenca de gato foi um fator de risco apenas para o grupo das
gestantes e afirmaram que o simples fato de ter o gato em casa ndo ¢ o suficiente para
aumentar o risco de adquirir a infeccdo, mas € necessario que haja uma vulnerabilidade do
hospedeiro intermediério (mulher em gestacdo) para que o organismo invasor se manifeste.

A associagdo entre gatos ¢ a toxoplasmose humana ¢ dificil de ser medida
por inquéritos epidemiologicos (COOK et al., 2000) ja que os oocistos nao aderem ao pelo e
os gatos normalmente os removem antes de se tornarem infectantes (DUBEY, 1995). A areia
e o solo contaminados por fezes de gatos infectados sdo importantes e duradouras vias de
transmissdo, sendo de dificil erradicagdo (FRENKEL, 2002), porém nao foi encontrada
associacao entre a infec¢do e o hdbito da gestante manipular terra ou areia no presente
trabalho.

Outras variaveis como a ingestdo de frutas e/ou hortalicas cruas; presenca de
horta na residéncia e a presenca de cao na residéncia ndo apresentaram associagdo a infec¢ao.
Entretanto, os diversos estudos realizados no Brasil ¢ no mundo mostram uma variagao nestes
resultados, que pode ser explicado pelas diferencas climaticas, culturais e de higiene nas
diversas populagdes (ALVARADO-ESQUIVEL et al.,, 2006; AVELINO et al., 2004;
BARBOSA; HOLANDA; ANDRADE-NETO, 2009; CADEMARTORI; FARIAS; BROD,
2008; HUNG et al., 2007; LIU et al., 2009).

Conclusoes

Foram analisadas 2226 gestantes atendidas no sistema publico de satide nas
cidades de Londrina, Rolandia, Camb¢, Cascavel e Palotina, Parand, e a prevaléncia de
anticorpos IgG anti-T.gondii foi de 50,5%, 54,4%, 46,4%, 53,0% ¢ 61,3%, respectivamente.
Quanto aos anticorpos IgM foi observada uma prevaléncia de 0,4%, 1,8%, 1,4%, 2,4% e
0,8%, respectivamente.

O presente estudo revelou que, aproximadamente metade das gestantes

estudadas eram soronegativas e, portanto, suscetiveis a infec¢do primaria pelo T. gondii,
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confirmando a necessidade da implantacdo de um programa de monitoramento sorologico
para se detectar casos de soroconversao e orientagdo sobre as medidas de prevengao.

As variaveis associadas ao risco de infeccdo nas cidades foram: residéncia
na zona rural, faixa etdria, mais de uma gestacdo, baixa renda per capita, baixo nivel de

escolaridade, presenca de gato na residéncia e o habito de comer salame colonial.
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CONCLUSOES GERAIS

Existem diversos protocolos individualizados em varios paises do mundo,
com estratégias diagnoésticas e terapéuticas diferentes. No Brasil também ha varios protocolos
regionais e, devido a falta de um conjunto padronizado de medidas que objetive a orientagao
preventiva com capilaridade tal que atinja a porta de entrada do sistema assistencial, o
estabelecimento de uma conduta ideal e consensual, com respaldo técnico, implica na adogao
de medidas que certamente ocasionardo economia aos cofres publicos, com a diminui¢do da
toxoplasmose congénita. Vale ressaltar ainda que sdo poucos os trabalhos que demonstram a
avaliacdo dos resultados apos a implantag¢do destes programas.

Com a implantacio do “Programa de Vigilancia da Toxoplasmose
Adquirida na Gestacdo e Congénita” nestes cinco municipios do estado do Parand, foi
possivel reunir dados epidemiologicos que, associados as caracteristicas geograficas,
sociodemograficas e culturais, revelou diferentes fatores associados a infecg¢do pelo T. gondii
em cada municipio, acentuando a necessidade de estudos especificos nas populacdes. Esses
dados sdo importantes ferramentas para a defini¢ao de estratégias de controle da doenga, para
a implantag¢ao do programa de vigilancia ou a reformulacdo dos programas ja implantados.

Apesar das estratégias de promocgao a saude ndo serem uniformes dentro do
sistema publico, os resultados permitem afirmar que este programa pode ser implantado nos
diferentes municipios brasileiros, independente de suas caracteristicas epidemiologicas,
sociodemograficas e culturais e independente do servico de saude nele instalado, basta que
haja um comprometimento dos gestores e dos profissionais envolvidos.

Devido a importancia da toxoplasmose, ¢ imprescindivel que cada pais ou
regido tenha sua propria informagdo epidemiologica para o estabelecimento de programas de
controle desta infec¢do, particularmente para as gestantes, pois a incidéncia e a prevaléncia da
toxoplasmose variam de regido para regido dentro do proprio pais. Com os dados
epidemioldgicos pode-se avaliar o custo-beneficio das medidas, frente as infeccdes fetais e
neonatais evitadas.

Foram analisadas 2226 gestantes atendidas no sistema publico de saude nas
cidades de Londrina, Rolandia, Cambé¢, Cascavel e Palotina, Parand, e a prevaléncia de
anticorpos IgG anti-T.gondii foi, respectivamente, de 50,5%, 54,4%, 46,4%, 53,0% e 61,3%.
Quanto aos anticorpos IgM foi observada uma prevaléncia de 0,4%, 1,8%, 1,4%, 2,4% e

0,8%, respectivamente.
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Além disso, o presente estudo revelou que aproximadamente metade das
gestantes avaliadas em Londrina, Rolandia, Cambé, Cascavel e Palotina foram soronegativas
para a toxoplasmose e, portanto, suscetiveis a infec¢ao primaria pelo T. gondii, confirmando a
importancia da implantacdo de um programa de monitoramento sorolégico para se detectar
casos de soroconversao e orientacdo sobre as medidas de prevengao.

As variaveis associadas ao risco de infec¢do nas cidades foram: residéncia
na zona rural, faixa etdria, mais de uma gestacdo, baixa renda per capita, baixo nivel de

escolaridade, presenca de gato na residéncia e o habito de comer salame colonial.
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APENDICE A

QUESTIONARIO EPIDEMIOLOGICO
PERFIL SANITARIO DE GESTANTES ATENDIDAS NO SISTEMA UNICO DE SAUDE
COM ENFASE EM TOXOPLASMOSE CONGENITA

N°DOPRONTUARIO1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1

DATA DE NASCIMENTO: / /
ESTADO CIVIL: () 1.casada ( ) 2.solteira () 3.amasiada ( ) 4.divorciada
RUA: n°
BAIRRO: CIDADE:
TELEFONE: (1 ) 1 1 1 - 1 1 1 1
1 RESIDENCIA: () 1. zona urbana () 2.zona rural

NOME DA MAE GESTANTE:
DADOS DA GESTANTE:
2 NUMERO DE GESTACOES (incluindo a gestagio atual):
2.1 NUMERO DE ABORTOS:
2.2 NUMERO DE FILHOS (excluindo a gestagdo atual):
2.3 IDADE GESTACIONAL (atual, em semanas):
DATA PROVAVEL DO PARTO: / /

3 GRAU DE INSTRUCAO:

() 1. Fundamental completo (1*a 8" série) () 2. Fundamental incompleto
() 3. Médio completo (1% ao 3* colegial) () 4. Médio incompleto

() 5. Superior completo () 6. Superior incompleto

4 QUAL A RENDA FAMILIAR MENSAL? R$

5 QUAL O NUMERO DE PESSOAS NA CASA (excluindo a gestagio atual):

6 TRABALHA FORA? ( ) l.sim ( ) 2.ndo Qual a atividade?

7 SANEAMENTO

7.1 Qual a origem da agua de consumo?( ) 1. rede publica ( ) 2. poco ( ) 3.mina ( ) 4. rio/corrego
7.2 Qual o destino do esgoto?( ) 1. rede publica ( ) 2. fossa ( ) 3. céu aberto ( ) 4. rio/cérregos

7.3 Qual o destino do lixo de sua casa? () l.coleta publica ( ) 2.ter baldio ( ) 3. quintal

7.4 Possui horta em casa? () 1.sim ( ) 2.n30

7.5 E vocé que prepara os alimentos? ( ) l.sim () 2.ndo () 3.asvezes
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ANIMAIS
8. Possui gatos? ( ) 1L.sim ( )2. ndo
8.1 Quantos gatos possui? ( ) 1l.umgato ( )2.doisgatos ( ) 3.mais que dois gatos
8.2 Possui gato com até um ano de idade ( )1.sim ( )2.nd3o
8.3 O gato sai de casa/apartamento: ( )1l.sim ( )2.nd3o
8.4 O gato ¢ alimentado com carnes cruas ou mal passadas? () 1.sim ( )2. ndo
9. Nao tem gato, mas aparecem outros gatos, de fora, no quintal: ( ) 1. sim ( )2. ndo
10. Possui cdo? ( )1.sim ( )2. ndo
10.1 O cdo tem acesso a rua solto: () 1.sim ( )2.nd3o
10.2 O cao caga ratos? ( )1.sim ( )2. ndo
HABITOS DE COMPORTAMENTO
11. Vocé mexe com areia/ terra? () l.sim ( ) 2.nd3o
12. Vocé tem habito de pescar/nadar () 1. rios( ) 2. lagos/lagoas( ) 3. represas/agudes( ) 4. ndo
13. Vocé come carne? ( ) l.sim ( ) 2.nd30
13.1 Come carne crua ou mal passada? ( )1 sim ( )2.nd3o
13.2 Vocé come quibe cru: ( ) 1L.sim ( )2.ndo
13.3 Vocé come churrasco mal passado: ( ) 1.sim ( )2.ndo
14. Depois de cortar carne como vocé limpa a tdbua para depois cortar uma verdura?
( ) 1. lava com agua () 2.lava com agua e sabdo () 3.naolava
15. Vocé come frutas: () 1. freqliente ( ) 2.ocasional ( ) 3.nd3o
16. Vocé come verduras e legumes crus: () 1. freqiiente ( ) 2. ocasional ( )3.nd3o
17. Vocé toma leite do sitio: ( )1l.sim ( )2.nd3o
17.1 Ferve este leite: ( )1.sim ( )2.nd3o0
17.2 Qual a origem deste leite: ( )1.vaca () 2.cabra
18. Vocé come queijo frescal? ( )1.sim ( )2.nd3o
19. Ja fez transfusdo de sangue? ( ) 1. Sim, quando: ( )2.n3o0 ( )3.ndosabe
TOXOPLASMOSE
25. Ja fez exame para toxoplasmose? ( ) 1. Sim, quando? ( )2.ndo () 3.ndo sabe
25.1 Qual o resultado? () 1. positivo ( )2.negativo () 3.ndo sabe
25.2 Fez tratamento? ( )1.sim ( )2.ndo

26. Vocé recebeu orientagdo para prevencdo da toxoplasmose? ( ) 1.sim () 2.ndo ( ) 3.ndo sabe

Nome da UBS: data: / /
Nome do entrevistador:
Nome do médico:
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ANEXO A

PARECER DO COMITE DE ETICA EM SERES HUMANOS - N°047/05

4l i Universidade
& 2 Fsradual de Londrina

HOSPITAL UNNERSITARIO REGIONAL DO NORTE DO PARANA
COMITE DE ETICA EM PESQUISA

PARECER CEP 047/05 Londrina, 24 de junho de 2005.

Ao Sr.

Paulo Sergio Basoli

Chefe da Divisdo de Cadastro e Acompanhamento
Pro Reitoria de Pesquisa em Pés-Graduagao
Universidade Estadual de Londrina

Nesta

0O Comité de Etica em Pesquisa/UEL, analisou e aprovou o
Projeto de Pesquisa “PERFIL SANITARIO DE GESTANTES ATENDIDAS NO
SISTEMA UNICO DE SAUDE COM ENFASE NA TOXOPLASMOSE CONGENITA”, do
pesquisador Prof. Dr. ltalmar Teodorico Navarro, bem como o Termo de
Consentimento que esta de acordo com a Resolugio 196/96 — CNS.

Atenciosamente,

. T
Prof®. Dra. Nilza Maria Diniz
Camité de Etica em Pesquisa
Coordenadora

Cum}‘ms Unﬁur:?l;_i:‘\iu:qf(nduwa t‘u!fn» (.Juwl;n l.‘iu_ (PR 445), K 380 « Fone (43) 33710 - PABX - Fax 33284440 - Caixa Pastal 6001 - CEP 80015 1-990 - henet hupefiwwwael iy
Huspital Universitirio/Centra de Ciéncias da Sadde: Av. Ruben Koch, 1) - Vila Dpedicia - Fone (43) 3371-2000 PABX - Fax 3337-404) ¢ 3337-7495 - Cauxa Postal 791 - CLP BoUS8-440

LONDRINA - PARANA - BRASIL
Furn. Ciwdigu 11,704 - Fonmate A4 (210a297)




ANEXO B

PARECER DO COMITE DE ETICA EM SERES HUMANOS - N°182/07

Fr 1N A Univensidade

MA@ 8% FEsiadual de Londrina

COMITE DE ETICA EM PESQUISA

COMITE DE ETICA EM PESQUISA ENVOLVENDO SERES HUMANOS
Universidade Estadual de Londrina/ Hospital Universitario Regional Norte do Parana
Registro CONEP 268

Parecer N° 182/07 Londrina, 14 de setembro de 2007.
CAAE N° 0180.0.268.000-07

PESQUISADORA: RENATA CRISTINA FERREIRA DIAS

llma Sra.

O “Comité de Etica em Pesquisa Envolvendo Seres Humanos da Universidade
Estadual de Londrina/ Hospital Universitario Regional Norte do Parana” de acordo com as
orientagbes da Resolugdo 196/96 do Conselho Nacional de Salde/MS, APROVA a execugdo do
projeto:

“Perfil sanitario das gestantes atendidas nas unidades basicas do municipio de
Rolandia/PR, com énfase na toxoplasmose congénita”

Informamos que a Sra. deverd comunicar, por escrito, qualquer modificagdo que ocorra
no desenvolvimento da pesquisa, bem como devera ser apresentado ao CEP/UEL relatério final da
pesquisa.

Situagéo do Projeto: APROVADO

Atenciosamente,
C . _,'i
Prof®. Dra. Nilza Maria Diniz -
Coordenadora

Comité de Etica em Pesquisa-CEP/UEL

Campus Universitirio: Rodovia Celso Garcla Cid (FR 445), km 380 - Fanc (043} 3714000 PABX - Fas 3281440 - Caixa Postal 6001 - CEP B6031-990 = Internet hitp://www.uelhr
Hospital Universitdrio/ Centro de Ciéncias da Satde: Av, Robert Koch, 60 - Vila Operiria - Fone (043) 351-2000 PABX = Fax 3374041 ¢ 337-7495 - Caixa Postal 791 - CEP 86038440
LONDRINA - PARANA - BRASIL
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