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RESUMO

INTRODUCAO: A toxoplasmose congénita ¢ uma doenga infecciosa do tipo intracelular
obrigatdrio, mais comum nos homens, cujo agente ¢ o protozoario Toxoplasma gondii. Uma
zoonose causadora de doenga adquirida ou congénita. Podendo ser transmitida de forma
vertical. Frequentemente associada a consequéncias severas, onde a mae infectada durante a
gravidez passa a transmitir o parasita por via transplacentaria para seu feto que vem
manifestar as repercussdes posteriormente. A transmissdo ¢ de forma direta mae-filho. A
gravidade da doenga estd associada ao tempo de exposi¢do materna ao parasita, idade
gestacional no momento da infeccdo e a evolugdo para seu bebé, tendo entdo tempo de
surgimento dos sintomas e a evolugdo ao bebé apds contato, entre o primeiro més até um ano
de vida. OBJETIVOS: realizar uma revisdo de literatura para analisar e descrever os
cuidados e orientagdes as gestantes com relacdo a transmissdo, diagnéstico, tratamento,
prevencdo dietética e higiénica do Toxoplasma gondii. METODOLOGIA: Revisdo de
literatura com bases nos manuais do Ministério da Satude e artigos académicos com motivo
controle da toxoplasmose congénita; promover acdo propedéutica durante pré-natal
adequadamente; reforcar adesdo terap€utica e comentar as sequelas nos recém-nascidos. Os
manuais do Ministério da Satde e artigos académicos selecionados tiveram a limitagdo de
idiomas inglés e portugués e a data de publicacdo de 2018 até 2022. RESULTADOS: O
projeto foi selecionado aleatoriamente a partir de artigos da internet em base Pubmed, Scielo e
Lilacs para complementar a leitura. Com proposito de descrever, analisar e comentar com
evidéncia sobre a importancia da sorologia, exame fisico materno-bindmio. Saber interpretar
cada etapa da sorologia; orientar as mulheres e tentar juntos corrigir falhas na coleta, o tempo
de incubag¢do, como interpretar achados sorologicos e quando referenciar casos de risco no
pré-natal da gestante de alto risco. No intuito de evitar severas sequelas para o recém-nascido;
na adolescéncia e na vida adulta. CONCLUSAO: E necessério diante dos achados de uma
doenca dita como doenga rara, mas que observamos mais recorréncia do que as doengas
graves conhecidas com alto indice de mortalidade quando negligenciadas. Reforcar os
cuidados da mulher gestante no pré-natal, ou seja, idealmente orientar por meio de campanhas
de sensibilizagdo e palestras educativas em unidades de satde. O rastreio de mulheres em
idade fértil moradoras de zona rural; incentivar o uso dos protocolos vigentes de pré-natal
para toxoplasmose, a fim de que a gestante possa exercer seus direitos, como a realizagdo de
testes soroldgicos nos trés trimestres da gravidez. Planejamento mediante controle de exames
pré-concepcionais e acompanhamento continuo das gestantes durante o pré-natal; até o parto e
apds o nascimento do concepto.

Palavras-Chaves: Toxoplasmose Congénita, Pré-Natal, Triagem Neonatal.



ABSTRACT

INTRODUCTION: Congenital toxoplasmosis is an intracellular infectious gestational
disease, whose causal agent is the protozoan Toxoplasma gondii. A zoonosis that causes the
most common infectious gestational disease in men. Often associated with severe
consequences, where the mother infected during pregnancy passes on to transmit the
transplacental parasite to her fetus that manifests the repercussions later. Transmission is
direct mother-child, the severity of the disease is associated with the time of maternal contact
with the parasite, gestational age at the time of infection and the evolution for your baby, thus
having time for the appearance of symptoms after contact between the first month to one year
of life. BACKGROUND: To identify all infants infected with congenital toxoplasmosis in the
first outpatient consultation of the specialized pediatric infectology service. Maternal
diagnosis with positive IGM serology, mothers reports not having received adequate guidance
on carrying out laboratory, serological and complementary tests during pregnancy and failure
in pregnant woman's propaedeutics, transmition, diagnosis, treatmente and prevention.
OBJECTIVES: Mothers infected during pregnancy mostly came from rural areas, practically
all of them report not having received detailed care, hygiene guidance, dietry care, preventive
care during pregnancy, even after negative laboratory tests in the first or second trimester it
was not explained that they would have a risk of contracts toxoplasmosis in the third
trimester, so serology tests weren’t performed in the third trimester. Among many others
leading to infants contamination. METHODOLOGY: Literatura review through study from
ministry of health and educacional manuais, textbooks, articles with the aim of promoting
appropriate propaedeutic and prenatal action and therapeutic adherence. Study carried out in
Brasil, articules, manuais and textbooks during this periodo had limita¢do of linguagem
portugués and english publication date 2018 to 2021. RESULTS: This project is a literature
review using manuals from the Ministry of Health, manuals for high-risk pregnant women,
manuals for newborn health, pediatric infectology books, Internet articles based Pubmed,
scielo and lilacs to complement the reading objective to describe, analyze and comment with
evidence on the importance of serology, know how to interpret each stage, guide women and
try together to correct failures in the collection, the time, how it interprets and when it refers
to risk cases in the pregnant woman's prenatal care that can cause severe consequences for the
newborn, in adolescence and adult life. CONCLUSION: It is necessary in the face of the
findings of a disease that is referred to as a rare disease but that we observe and notice that it
is more recurrent than the known serious diseases and that has a high mortality rate when
neglected. It reinforces the care of pregnant women during prenatal care, that is, ideally
guiding through awareness campaigns and educational lectures at a health unit, the screening
of women of childbearing age living in rural areas, encourages the importance of planned
pregnancy through control of preconception tests and continuous monitoring of pregnant
women during prenatal care.

Keywords: Congenital Toxoplasmosis, Prenatal Care, Neonatal Screening.
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1 INTRODUCAO

A Toxoplasmose Congénita ¢ uma infeccdo intracelular obrigatéria que acomete
epitélio reticuloendotelial. Autolimitada podendo evoluir para manifestagdes sistémicas
extremamente graves posteriormente. E uma das doencas infecciosas mais comuns na
gestagdo em que a primo-infeccdo na gravidez permite a passagem do protozoario por via
transplacentaria pelo contato direto com substdncias potencialmente contaminadas.
Observou-se que a transmissdo poderia ocorrer como consequéncia da infeccdo materna
aguda pouco antes da concep¢ao ou recrudescéncia da infeccdo materna cronica durante a
gestacdo principalmente no terceiro trimestre, ou seja, quanto mais tardia a infec¢do materna
durante a gestacdo, maior a chance de ocorréncia da infeccdo congénita. O hospedeiro
definitivo € o felino, as aves e mamiferos sao hospedeiros intermediarios. A contaminagao por
oocistos pode também ocorrer por meio de consumo de agua nao tratada previamente ao
consumo; através da realizagcdo de jardinagem sem uso de luvas; ao contato intimo com gatos
infectado; com individuos sujos de terra e areia; ingestdo alimentos mal higienizados e
malcozidos. As manifestagdes sintomaticas da doenga congénita podem ser leves, moderadas
a graves. Os principais fatores determinantes e preocupantes da doenca sdo verificados
quando a infeccdo materna ocorre nos dois primeiros trimestres da gesta¢ao; de acordo com
idade gestacional; idade fetal no momento da transmissdo; época da gestagcdo; entre o
momento da passagem do protozoario via transplacentaria para o feto e periodo de incubagao.
No recém-nascido, as manifestagdes clinicas sdo diversas e inespecificas, podendo nao serem
evidentes ao nascimento. Dentre os tipos de transmissdo, a congénita ¢ a mais grave, podendo
acarretar: restricdo de crescimento intrauterina, prematuridade, anormalidades no liquido
cefalorraquidiano, crises convulsivas, estrabismo, hidrocefalia, calcificacdes cerebrais e
retinocoroidite hepatoesplenomegalia, ictericia, anemia, distermias, sangramento, erupc¢ao
cutdnea. O pré-natal ¢ um momento fundamental para o bindmio mae-filho, onde ha
consolidagdao de vinculo afetivo, encontro mae-filho, troca de hormonio, fortalecimento
imunolégico onde acompanhamento de forma adequada previne e trata inimeras condi¢des
que possam acarretar em prejuizos futuros a saude do recém-nascido. Um dos maiores
desafios da assisténcia pré-natal ¢ a cobertura dos usuarios da zona rural, principalmente com
relagdo ao acesso aos servigos de saude, falta de equipamentos adequados para o primeiro

atendimento ou triagem, morosidade na obten¢do de exames e procedimentos importantes, o
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que pode justificar a incidéncia da toxoplasmose congénita ser maior nessa populagdo (Calil

kairalla, Marco Aurelio. 2006).
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2 JUSTIFICATIVA

A toxoplasmose congénita ¢ uma doenga que apresenta agente causal; fatores de risco,
tratamento e seguimento bastante difundidos no ambito médico. E obrigatoéria, segundo o
Ministério da Saude, a pesquisa de IgM e IgG materna para toxoplasmose durante o pré-natal.
Com o resultado e correta interpretagdo dos exames, a gestante sera encaminhada para um
pré-natal de alto risco ou de risco habitual. A alta incidéncia de casos de toxoplasmose
congénita deixa em evidéncia uma falha na correta conducao de um pré-natal pelas equipes de
saude, sendo necessario a identificagdo de possiveis causas e corre¢ao desse fluxo para
minimizar o surgimento de novos casos.

Este projeto busca analisar e comentar com evidéncia cientifica sobre a importancia da
sorologia para Toxoplasmose, exame fisico materno-bindmio; saber interpretar cada etapa;
orientar as mulheres; tentar juntos corrigir falhas na coleta; avaliar tempo de incubagao, bem
como interpretar achados soroldgicos. Saber quando referenciar casos de risco no pré-natal da
gestante de alto risco. Para evitar severas sequelas no recém-nascido, na adolescéncia e na

vida adulta.
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3 OBJETIVOS
3.1 Objetivo Geral

Identificar, por meio de revisao de literatura, o fluxo de acompanhamento de gestantes
identificadas com sorologias positivas para toxoplasmose, analisando as comorbidades mais

recorrentes que surgiram no periodo pos-parto.

3. 2 Objetivos Especificos
e Elencar os principais fatores de risco encontrados na literatura para infec¢do congénita
pelo Toxoplasma gondii (Clima, héabitos e costumes higiénicos, higiene dos alimentos
principalmente verduras, legumes, carnes cruas, ovo crua e leite etc.), gestantes
imunodeprimidas, linfadenopatia cervical, mal-estar materna e febre baixa persistente.
e Elaborar um fluxograma de atendimento as gestantes com sorologia para 7Toxoplasma

gondii IgM reagente.
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4 METODOLOGIA

Para verificar o conjunto de publicacdes sobre Toxoplasmose congénita e suas
repercussoes clinicas nos individuos acometidos, foi realizado um levantamento bibliografico
por meio de buscas nas bases eletronicas Pubmed, Scielo, Lilacs e Medline. A coleta de dados
ocorreu em janeiro/2023, sendo a busca formulada através do cruzamento de descritores e
termos importantes para o tema. Na base de dados, foram utilizadas as palavras-chave:
“Toxoplasmose”, “Toxoplasma”, “Toxoplasmose congénita”, “Toxoplasmosis”, “Congenital
toxoplasmosis”. Os critérios de inclusdo para o levantamento bibliografico foram definidos
por um periodo de publicagdo compreendido entre 2018 e 2023. Foram excluidas ainda
pesquisas com modalidades ndo referentes a medicina, que ndo se tratavam sobre a
toxoplasmose congénita, estudos com animais, artigos com duplicidade, projetos, resumos,
anais, revisoes, validagdes e suplementos. Os artigos que cumpriram os critérios de inclusao
foram analisados na integra, por meio de roteiro estruturado, sendo contemplados os seguintes
pontos: amostra, desfecho avaliado, desenho metodoldgico, intervencdo, efeitos encontrados e
resultados. Inicialmente, elaboramos a pergunta da pesquisa de acordo com o acrénimo PICO,

representado no seguinte quadro:

Quadro 1: Temas selecionados pela estratégia PICO

P | Populagao Recém-nascidos e gestantes | Newborns and pregnant

I | Intervencao Pré-natal Prenatal

C | Controle Estratégias de controle da toxoplasmose congénita

O [ Outcome (desfecho) Refor¢ca a importancia e intensificar as estratégias de saude

atraves de campanhas de sensibilizacdo, palestras educativas em

saude e acompanhamento as gestantes no pré-natal.

Fonte: elaborado pela autora
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Tabela de pesquisa

Quais as estrategias de rastreamento de toxoplasmose congenita nos recen-nascidos e suas complicacoes?

—_— ) Toxoplasmose congenita @ rastreamento em
PLBMED Toxoplasmaosis, toxoplasmose, pré-natal, triagem

SCIELD —_— . Toxoplasmose ou Toxoplasmose congenita e
Gestacional. Prenatal , triagem

LILACS —_—

Taxoplasmase congenita

MEDLIME — 1| Taxoplasmose congenita

Publicagtes Encontradas:

PUBMED: 4440 Selegdo por titulo:
SCIELD: 772 —_—
LILACS: 8450 M=28

MEDLINE: 11.200

Total: 24.868 publicagbes

[l

Leitura do texta completo Determinantes de exclusdo:

M=18 Pesquisas que apresentam dados ndo condizentes
com o guestionamento do estudo = 10

Determinantes de exclus3o

Amaostra:
Duplicata na mesma base = 3 N=15

Figura 1: Artigos selecionados



5 REVISAO DE LITERATURA
5.1 Historia

O Toxoplasmas gondii foi descrito pela primeira vez em julho de 1908 por Alfonso
Splendore, em Sao Paulo, que notificou um parasita presente em formas livres e intracelulares
em diversos tecidos de coelhos de laboratorio no Brasil. No mesmo ano, Nicolle ¢ Manceaux
quando trabalhavam no Instituto Pasteur da Tunisia, descreveram microrganismo similar ao
descrito por Splendore, em células mononucleares do baco e figado de roedores no norte da
Africa (Ctenodactylus gondii) (VERONESI, 1996).

A primeira transmissdo documentada na espécie humana ocorreu em 1923. Janku, na
cidade de Praga, foi o primeiro a descrever Toxoplasmose Congénita em humanos, a partir do
corpo falecido de uma crian¢a de 11 meses com hidrocefalia e cegueira, cuja necropsia, em
cortes do globo ocular direito, evidenciou a presenca de parasita intracelular na retina sendo

associado a causa de meningoencefalite neonatal (1936, Richter).

5.2 Etimologia

A toxoplasmose ¢ uma zoonose causado pelo protozoario Toxoplasma gondii,
pertencente a familia Sarcocystidae, agrupado na classe Sporozoa. Capaz de infecta todas as
espécies de sague quente, incluindo o homem. Também caracterizado pela presenca de um
complexo apical, visivel apenas a microscopia eletronica (KAWAZOE apud GALVAO,
2002).

5.3 Morfologia

O Toxoplasma gondii pode ser encontrado sob trés formas principais: o trofozoito ou
taquizoito ¢ a forma proliferativa observada nas infec¢des disseminadas agudas; o cistozoito
ou bradizoito ¢ a forma latente do Toxoplasma sendo esta a principal forma encontrada em
infec¢des congénitas e adquiridas, cronicas ou assintomaticas, e o oocisto expelido nas fezes
de gatos nos primeiros sete a 21 dias suscetiveis apos a ingestdo de qualquer uma das formas
infectantes: taquizoitos, bradizoitos e oocistos.(BRASIL,2021).

O taquizoito ou trofozoito (Figura 2), forma de multiplicag¢do rapida, também chamado
de forma proliferativa e livre, encontrado durante a fase da infeccdo aguda, ocasiona intensa
parasitemia, nos liquidos organicos, excrec¢des e secre¢des. Nas células hepaticas, pulmonares,

nervosas ¢ musculares, medem de 4-9 x 2-4 microns. Possui nome genérico compde-se das
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palavras gregas toxon (arco) e plasma (molde) = arco molde, pois ¢ alongado, encurvado em
arco ou crescente ¢ com uma das extremidades mais acentuada que a outra (formato de uma
banana) (REY, 2001) e seu nucleo tem localizagdo central e atravessa barreiras teciduais

hematoencefalica, transplacentdria e hemato retiniana (FERREIRA et al., 2003).

] AHF

Figura 2 Taquizoito (Fonte: Calil kairalla, Marco Aurelio. 2006)

O Bradizoito ou cistozoito (Figura 3), forma de multiplicacdo lenta do seu nome
(brady = lento) dentro do cisto endogenia ou endopoligenia ¢ encontrado na fase cronica da
infeccdo. Possui uma parede cistica resistente e elastica, que isola os bradizoitos da acdo
mecanica do sistema imunologico dos hospedeiros. Forma encontrada em varios tecidos,
musculares, esqueléticos, cardiacos, nervoso e retina. Medem entre 20 ¢ 200 micron. Possui
estrutura arredondada ou alongada. Apo6s a ingestdo de carne crua ou malcozida, os

bradizoitas provocam imediatamente a fase sexuada no intestino do gato.

Figura 3 Bradizoito (Fonte: Calil kairalla, Marco Aurelio. 2006)
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Os Oocistos (Figura 4), forma de sobrevivéncia do parasita, sdo formados nas células
intestinais de felideos e eliminados sob forma ndo esporulada (imaturo). Forma bastante
resistente e eldstica, possuem dupla parede, conferindo a ela resisténcia a condi¢des externas,
a agentes fisicos e quimicos e erosdes do meio ambiente. Apresenta-se em forma esféricos,
medindo cerca de 12,5 x 11,0um apoés esporulagdo no meio ambiente e contém dois

esporocistos, com quatro esporozoitos cada (op cit).

Figura 4 Oocistos (Fonte: Calil kairalla, Marco Aurelio. 2006)

5.4 Ciclo biologico

O ciclo bioldégico do Toxoplasma gondii (figura 5) apresenta-se em duas formas
principais: forma assexuada, nos linfonodos e nos tecidos de varios hospedeiros (inclusive
gatos e outros felideos), e a forma sexuada ou coccidiana, que se da nas células do epitélio
intestinal de gatos jovens e outros felinos ndo imunes.

A gravidade das lesdes ¢ resultante da viruléncia do parasita e das condigdes dos
hospedeiros. Apds multiplicacdo intracelular, ocorre ruptura da célula com liberagdao dos
taquizoitos na corrente sanguinea que irdo invadir orgdos e tecidos. A penetragdo celular é
facilitada por fator sintetizado pelo proprio agente invasor, o PEF (penetration enhancing
fator). Enquanto isso, o processo de agranulocitose ocorre quando os globulos brancos do
organismo liberam os neutr6filos e os mondcitos para destruirem a grande maioria dos
parasitas ingeridos mediante consumo de agua ndo potavel; alimentos mal higienizados e

malcozidos. Os taquizoitos na corrente sanguinea tentam enganar a vigilancia dos macrofagos

20



21

a fim de manter sua sobrevivéncia. A presenca persistente de parasitemia, observada em
homens e animais, pode ser mais bem explicada pela existéncia de parasitas intracelulares
circulantes. A interrup¢do do processo destrutivo pelo Toxoplasma depende tanto do
desenvolvimento da imunidade celular como da imunidade humoral do hospedeiro. A
progressdo do processo destrutivo pode ocorrer nos locais onde o pronto acesso, do anticorpo
materno nao é possivel encontrar (como olho e sistema nervoso central pela nao passagem da
barreira hematoencefalica). O habito intracelular do parasita, o protege da acao dos anticorpos
circulantes que, na presenca de complementos, tém a capacidade de lidar apenas com os
parasitas extracelulares. Apds a proliferagdo intracelular os parasitas podem formar cistos,

presentes em varios 6rgaos e tecidos, provavelmente pelo resto da vida do hospedeiro.
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Figura 5. Ciclo Vital do Toxoplasmose gondii. Adaptada de: Jones JL, Lopez A, Wilson M, Schulkin J, Gibbs R.
Congenital toxoplasmosis: a review. Obstet Gynecol Surv. 2001;56(5): 296-305.

5.5 Classificacao
Recentes estudos conduzidos na Franca, utilizando métodos de identificacdo de

diferentes microssatélites do genoma do Toxoplasma gondii, avaliaram a influéncia do seu



componente genético na gravidade da toxoplasmose congénita. Trés tipos genéticos
principais foram identificados (tipo I, II, III), sendo genético II o mais frequente e o
genético I o mais associado a formas graves da doenga. Apesar da importancia da
imunidade celular no controle de infec¢ao aguda, nao estar bem definida, ela desempenha

papel importante no combate ao parasita intracelular.

5.6 Epidemiologia

Toxoplasmose ¢ uma das infec¢cdes mais comuns em espécies de sangue quente, 0s
homens, em todo o mundo capaz de infectar um terco da populagdo mundial, uma das
zoonoses mais difundido e altamente prevalente no Brasil. Cerca de 50 a 80 % das gestantes
e mulheres em idade fértil j& foram infectadas em algum momento da vida e 4 a 5 % delas
correm risco de reativacdo da infecgdo latente no periodo gestacional comumente nas
gestantes imunodeficientes. Podendo assim ocasionar transmissdo vertical ou direita ao feto
por via hematogénica transplacentdria. Em 2020, foram notificados 59 recém-nascidos
infectados pelo Toxoplasmose gondii, destes 54.2% eram do sexo feminino, 18.6% eram
moradores de Taguatinga e 93.2% moravam na zona urbana (Fonte: Sinan-2020 em
28/01/2021 e 11/04/2022). Entretanto, nos Estados Unidos da América, 15% a 50% das
mulheres em idade fértil, tem anticorpos para toxoplasmose (SBP, 2021). Em Paris,
Desmonts et al. encontraram uma incidéncia de toxoplasmose congénita de
aproximadamente 3/1000 nascimentos vivos. Nos Estados Unidos, estimativas mais
recentes identificam a ocorréncia de até 4000 novos casos atualmente. No Brasil, diversas
investigagdes epidemioldgicas realizadas em gestantes com diferentes resultados de testes
sorologicos t€ém mostrado uma alta prevaléncia da toxoplasmose, 8/10,000 mil casos/ano
que varia cerca de 50% a 91% e no minimo seis mil bebés nascem por ano com a infec¢ao
congénita, evitdvel com orientacdes dietéticas, higi€nicas e acompanhamento sorolégico
(SILVEIRA, 2000). A maior prevaléncia de casos de toxoplasmose congénita humana tem
sido observada na América do Sul, Oriente Médio e Africa, sendo verificada menor
quantidade de individuos infectados na América do Norte e Europa (do pouco casos nestes
ultimos devido a saneamento basico precario). Infere-se que a maior propor¢ao de mulheres
em idade fértil ndo conhece seu estado soroldgico pré-concepcional € ndo possuem exames
laboratoriais com anticorpos especificos para este protozoario, tendo assim risco aumentada

de contrai-la na gestagdo, muitas vezes indesejaveis e transmiti-la ao concepto. Em
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mulheres de idade fértil ou gestantes imunocompetentes, a infecgdo ¢ assintomatica em 80%
a 90% dos casos. A frequéncia da infecgdo varia de acordo com diversos fatores de risco
como: faixa etdria, habitos alimentares, padrdes culturais e procedéncia urbana ou rural,
clima, habitos e costumes higiénicos, higiene dos alimentos principalmente verduras,
legumes, carnes cruas, ovo crua e leite etc), gestantes imunossuprimidas e/ou

imunodeprimidas).

5.7 Transmissao

A fase de transmissdo ocorre durante a primo infec¢do aguda materna de forma
direita ou vertical e indireta (oral e/ou via inalagdo de aerossdis contaminados, inoculacao
acidental, transfusdo e transplante). Quando milhdes de oocistos eliminados pelo 7. gondii
nas fezes, por um periodo de 10 a 21 dias apos ingestao de cistos teciduais e de 5 a 20 dias
apos a ingestdo de oocistos (MEIRELES et al., 2015; CDC, 2020). No ciclo sexuado que
ocorre no epitélio reticuloendotelial intestinal dos felinos e gatos, por meio de ingesta de
substancias potencialmente contaminadas; dgua ndo portavel, ndo tratada previamente,
através da realizacdo de jardinagem sem uso de luvas, ao contato intimo com gatos
infectado, com individuos sujos de terra e areia, ingestdo de alimentos mal higienizados e
malcozidos como carne crua ou mal passada especialmente porco, disseminados por caixas
de areia, latas de lixo contendo moscas, baratas, minhocas, etc. Ingestdo de taquizoitos em
leite contaminado, por saliva contaminada, lambedura ou perdigotos, depositos de
taquizoitos na mucosa vaginal com esperma e acidente de laboratorio. A infec¢do congénita
por via transplacentdria hematogénica ocorre em 40% dos fetos cuja mae estd infectada na
fase aguda da doenca ou em caso de reativacao de cistos teciduais da fase cronica/pregressa
da doenga quando queda de imunidade (maes imunodeprimidas). Isto aumenta risco de
transmissdo vertical (mae-bebe) permitindo passagem via barreira transplacentaria de IgM
ou IgA, e consequentemente risco de toxoplasmose congénita. Sendo que a infec¢ao
contraida no terceiro trimestre de gestacdo tem maior risco de transmissdo ao feto. A
infeccdo no primeiro trimestre de gestacdo estd responsavel pelo desenvolvimento de
malformagdes fetais graves na vida extrauterina. Assim sendo considerado a transmissao

inversamente proporcional a gravidade em relacdo aos gatilhos (fatores de risco).
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5.8 Patogenia

Inicialmente a mae gravida ingere o parasita (oocistos) por meios de alimentos,
liquidos, relacdo intima ndo protegida, etc. O parasita, por sua vez, entra no organismo,
espalha-se invadindo células do trato gastrointestinal, causa perdas das camadas de protecao

da parede celular do parasito, exposi¢do da forma mais resistente e eldstica migram para
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tecidos mais internos. Sob este processo, o sistema de defesa do organismo materno,
composto por globulos brancos (leucocitos), liberam neutrdéfilos e mondceitos com objetivo
fagocitose leucocitaria do parasito, para prevenir multiplicagdo intracelular, lise celular e
disseminagdo hematogénica ou linfatica. Assim, a gestante ja infectada, sofre uma inflamagao
da placenta, a placentite, pela libera¢do das citocinas pro-inflamatdrias contra a¢dao patogénica
do parasito no corddo umbilical que liga a mae ao bindmio. A infec¢do transplacentaria
favorece necrose tissular, uma lesdo universal provocada pelo parasito 7.gondii. Devido a
imaturidade do sistema imunologico materno neste momento, sua disseminacao intracelular
origina a infec¢do congénita, podendo acometer os pulmdes, rins, ouvidos, musculo estriado,
intestino, suprarrenais, pancreas, testiculos, ovarios, ¢ sobretudo olhos e sistema nervoso
central do feto. Evolui para manifestagdes sistémicas extremamente graves posteriormente
como; meningoencefalite com necrose, calcificacdo, formag¢ao de cistos em parénquima
cerebral, hidrocefalia formada pelo processo obstrutivo dos tecidos cerebrais por excesso de
liquido cefalorraquidiano. Pode-se encontrar o parasita nas formas aguda ou cistos na forma

aguda e/ou cronica (SBP, 2021).

5.9 Quadro clinico

A infecgdo congénita ¢ geralmente assintomatica e inespecifica ao nascimento (70% a
85%). A presenca da triade clinica clédssica: hidrocefalia, calcificacdes cerebrais e
retinocorroidite ao nascer significa infeccdo prévia nao diagnosticada. Nos recém-nascidos
achados comuns resultam da infec¢do intrauterina. Aproximadamente 10% do total de
criancas acometidas tém manifestacdes graves nos primeiros dias de vida, desde uma
manifestagao multissistémica, com predominio no sistema nervoso central associado ou nao a
acometimento ocular. As manifestagdes sdo classificadas desde as mais frequentes que

correspondem a cerca de 70% das afeccdes, aos menos frequentes e as formas sistémicas.

MAIS FREQUENTES MENOS FREQUENTES SISTEMICAS
Retinocoroidite, Diarreia, vomitos, catarata, | Esplenomegalia 90%,
Hepatoesplenomegalia, linfadenopatia, | eosinofilia, diatese meningoencefalite 84%, ictericia
ictericia as custas de bilirrubina| hemorragica, hipotermia, 80%, anemia 77%, febre 77%,
indireta, ~ anemia,  anormalidades | glaucoma, atrofia optica, hepatomegalia 77%,




liquoéricas, estrabismo, crises | microftalmia, rash, linfadenomegalia 68%,
convulsivas, erupgao cutanea, | pneumonia, esplenomegalia | coriorretinite 66%, vomitos,
hidrocefalia, calcificacdes cerebrais, | e hepatomegalia. pneumonia 41%, diarreia, rash,
macrocefalia, microcefalia, restri¢do de hipotermia, eosinofilia, discrasia
crescimento intrauterino, sanguinea 18% e calcificagdes
prematuridade, distermias e intracranianas 4%.

sangramento.

Quadro 2: SBP-Sociedade Brasileira de Pediatria. Departamento Cientifico de Neonatologia (2019-2021).

Documento Cientifico, Toxoplasmose Congénita, 2020.

Entre as apresentagdes sistémicas pode ter associacdo com miocardite e ou hidropsia.
As formas subclinicas mais comuns, com histéria materna de soroconversdo, sorologia
positiva no RN (IgM + ou IgA+ e IgG+), alteragdo do liquor com elevada proteinorraquia e
bioquimico, e posteriormente surgimento de retardo psicomotor, convulsdes, hipertonia
muscular, hiperrreflexia tendinosa, paralisis, surdez, sinequia de globo ocular, nistagmo. O
grupo SYROCOT (Systematic Review in Congenital Toxoplasmosis) observou que 13% das
criancas infectadas na Europa e 53% no Brasil e Colombia desenvolveram lesdes
neurologicas diagnosticadas durante o primeiro ano de vida. Baixa indice de registro de
doenca ocular ou calcificagdes intracranianas no primeiro ano de vida, foi mais baixa ainda do
que a do ano anteriores com 14% e 9% respectivamente, devido ao diagnostico e tratamento

mais efetivos na gestante (SBP, 2019/2021).

5.10 Diagnéstico

A triagem neonatal para toxoplasmose congénita foi instituida como parte dos exames
obrigatdrios de triagem neonatal pela Portaria No. 1369, de 6 de junho de 2022, do Ministério
da Saude. O diagndstico de toxoplasmose congénita parte do principio que a mae suspeita ou
previamente infectada durante a gestagdo, independentemente da idade gestacional e o
trimestre no qual teve contato com a doenga, necessita de acompanhamento sorologico. A
infeccdo congénita significa que houve transmissdo transplacentaria da mae-bebé (IgM ou
IgA materno presente no soro do RN). A mae e o recém-nascido suspeitos sdo avaliados em
momentos diferentes através de uma bateria de exames laboratoriais € complementares

independente do estado soroldgico, imunologico e periodo de incubagdo. Desde exames mais
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especificos; bioimagem, métodos utilizados para deteccao clinica da toxoplasmose congénita
podendo variar de acordo com o subtipo da doenca. Maes imunodeficientes podem apresentar
sequelas oculares.

No hospital de referéncia em que gestante realizaria o pré-natal ou na atengao primaria
a saude, as gestantes sdo acolhidas com escuta qualificada e entrevista que podem ser feitas na
sala de triagem + solicitacdo de sorologia de triagem de pré-natal. O exame fisico deveria ser
feito em todas as consultas. O ministério da saude preconiza no minimo seis consultas ao
longo da gestagao. Apos realizacdo de teste soroldgico de primeiro semestre, devemos
atualizar repetidamente, mensalmente as coletas ou, pelo menos, um teste por semestre. A
detecgdo de titulagdes em ascensdo durante a gestagdo, sem histéria prévia ou no inicio da
gestacdo (at€¢ 16 semanas), demonstram infeccdo materna. Sdo consideradas suspeita,
provavel ou comprovada, gestantes que apresentam resultado para anticorpos IgM T. gondii
reagente ou indeterminada, com historia clinica compativel com toxoplasmose adquirida apos
a concepcao, cuja ultrassonografia obstétrica seriado (mensal ou bimensal), sugestiva de
toxoplasmose congénita em qualquer gestante identificada com surtos de toxoplasmose
suspeita. Todas as gestantes com caso considerado provavel, resultados reagentes de
anticorpos IgM e IgG, adicionar teste de avidez IgG baixa ou intermediaria em qualquer idade
gestacional, em titulos ascendentes de anticorpos IgG em amostras seriadas com intervalo
minimo de duas semanas e IgM reagente, quando primeira sorologia realizada apds 16
semanas de idade gestacional apresenta resultado para anticorpos IgG em nivel elevado > 300
Ul/dL, de acordo com método utilizada e IgM reagente. Casos suspeitos que apresentam
soroconversdao de anticorpos IgG e IgM anti-T.gondii durante o periodo gestacional, quando
detectado DNA do T.gondii em amostra de liquido amnidtico (PCR), em tecido placentario,
fetal ou de o6rgaos pelos exames anatomopatologico, cultura de tecido ou bioensaios, se mae
de recém-nascido com toxoplasmose congénita confirmada. De acordo com os achados
supracitados, devemos solicitar teste soroldgicos para todos os casos suspeitos. Importante
realizarmos exames laboratoriais de primeira consulta; solicitarmos ultrassonografia
transvaginal sugestiva de toxoplasmose congénita e notificagdo SINAN (CID=098.6). Caso
excluido infec¢do aguda materna, deve ser descartado.

Tanto nos achados precoces maternos quanto o tratamento antiparasitario adequado

demonstrou-se capacidade comprovado de reduzir a taxa de transmissdo para o feto em até
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60% e consequentemente reduzir o nimero de sequelas posteriormente, nos casos em que a
infec¢do intrauterina ja ocorreu (SOUZA et al., 2010).

A infeccdo por 7. gondii no pré-natal, evidenciou-se uma incidéncia de 70 a 90% dos
casos de toxoplasmose em pacientes imunocompetentes, assintomaticos, que apresentam
sintomas inespecificos (lactentes, RN) comuns também em arboviroses como dengue,
citomegalovirus e mononucleose infecciosa. Mesmo na auséncia de sintomatologia, a
investigacdo materna durante a gestagdao tem por objetivos principais prevencoes posteriores
de toxoplasmose congénita e suas complicagdes. Em todas as gestantes, consideradas
suspeita, provavel, confirmada da doenca, idealmente, todas deveriam realizar consultas
pré-concepcionais para avaliacdo clinica, laboratoriais e sorologicos do estado geral uma vez
gravida. Isto permitiria o conhecimento prévio da gestacdo, do estado soroldgico da mulher e
serviria como medida preventiva no contexto de toxoplasmose, poderia evitar intervengdes
desnecessarias. Inicialmente isso ¢ uma grande barreira encontrado através da leitura e
observada nas consultas ambulatoriais de ginecologia, infectologia infantil ou mesmo na
atencdo basica a saude, observado durante a anamnese das mulheres que vém procurar
assisténcia médica ja gravidas. A investigagdo da toxoplasmose congénita deve sempre partir
da investigacdo do estado sorologico materno, verificar-se gestantes ja infectadas na maioria
dos casos, determinar-se de que, a infec¢do foi adquirida recentemente ou no passado. Muitas
das mulheres em idade fértil e primigestas ndo tem dados pré-concepcionais, ou seja, nao
sabem que a investigacao pode fazer parte da busca pré-concepcional. Assim engravidam sem
orientacdo muitas vezes sem mesmo ter conhecimento do estado sorologico. Tornando o
rastreio sorologico no pré-natal importante ferramenta para definir suscetibilidade ao contato
com o T. gondii. A sorologia de toxoplasmose ¢ preconizada, como exame complementar no
pré-natal de rotina, pelo Ministério da Satde do Brasil. No caso de mulher em idade fértil e
multigesta, devemos perguntar pela carteira de gestagdo, onde dados de pré-natais anteriores
com histdria prévia de infec¢do pela doencga seriam informados também relatos de seguimento
e tratamento adequados.

Apos coleta de liquido amnidtico para pesquisa de PCR ¢ feita a partir de 18 semanas
de gestagdo. A sorologia e exames laboratoriais de anticorpos especificos das classes IgM e
IgG (mais indicados resultados rapidos), realizadas através de diferentes técnicas laboratoriais
como; ELISA* (Enzyme-linked immunosorbent Assay) que captura IgM ou

quimioluminescéncia e imunoenzimaticos microparticulas (MEIA). Também poderiamos
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investigar pela deteccdo direta do parasita em amostras biologicas, utilizando-se técnicas
histologicas e de isolamento do parasita. A interpretagdo dos resultados ¢ complexa, nem
sempre sdo uteis, altos titulos de anticorpos podem persistir por muitos meses ou anos € nao
indicam necessariamente infec¢do recente, levando com frequéncia a necessidade de realizar
multiplos testes, contudo titulos acima de 1/4000 podem ser interpretados. O rastreio
sorologico pelo método de ELIZA para Toxoplasmose gondii pode ser interpretado em quatro
cenarios: Primeiramente, toda sorologia com anticorpos IgM negativa e IgG negativo ¢
suscetivel a suspeita de atraso na passagem transplacentaria? Isso ndo excluia infec¢ao aguda,
deve ser repetido mensalmente ou no minimo trimestralmente com orientagdo higiénicas e
dietéticas. Segundamente, toda sorologia com anticorpos IgG positivo e IgM negativo, indica
infeccdo pregressa ou imune ha pelo menos 6 meses, orientado a gestante no cuidado
higiénicas e dietéticas adequadamente. Terceiramente, anticorpos IgG negativa e IgM positivo
ou considerado indeterminada confere infec¢do aguda inicial? ou falso positivo IgM? Neste
caso, a gestante necessitaria de tratamento. Quadrienalmente, presenca de anticorpos IgG
positivo e IgM positivo determinada infec¢do aguda? infec¢do recente? Podemos deduzir a
partir da cinética de produgao dos anticorpos IgM que € o primeiro a ser produzido até duas
semanas da primo infec¢do, com um pico de produ¢do em dois meses apds exposi¢do,
observado queda acentuado nos primeiros meses pos-infec¢do agudo sendo que anticorpo
I[gM podem manter titulagdes positivas baixas por varios anos, dando resultados falso
positivos, padrao comportamental I[gA muito semelhante ao anticorpo IgM. Apresenta elevada
sensibilidade o que confere resultados falso positivos em 93.3% a 100.0% e especificidade

amplamente variado entre 77.5% a 99.1% (SBTEIM, 2022).

5.11 Interpretacio dos testes de avidez

O teste de avidez ¢ teste que auxilia no diagnéstico temporal da infeccao materna de 7.
gondii, apresentagdo para diagndstico comprovado, sendo importante nos casos de idade
gestacional menor de 16 semanas cujo resultado expresso em percentual de ligagdo do
anticorpo ao antigeno do parasita. Alta avidez no primeiro trimestre em casos provaveis
indica que infec¢do materna ocorreu antes da gestacdo promovendo produgdo de anticorpos
IgG e IgM hd mais de 12 a 16 semanas. Sendo devemos solicitar avaliagdo de teste de avidez
na mesma amostra em que positivou os anticorpos IgG e IgM. Porém, ap6s 16 semanas da

gestagdo, o teste de avidez nao tem autonomia para definir o tempo da infec¢do primaria. Do

29



outro lado, teste de avidez baixa indica titulos elevados de IgM e IgG fortemente sugestiva de
infeccdo adquirida na gestacdo, mas ndo determina o trimestre em que foi infectada.
Positividade baixa apresenta limitagdes até um ano apos infec¢ao. De acordo com o protocolo
de notifica¢do e investigagdo de toxoplasmose gestacional do Ministério da satide do Brasil
2018, apresentado abaixo, conjunto de critérios que visa padronizar defini¢des de casos

suspeita, provavel, confirmada ou descartada da doenga.

CASO SUSPEITO CASO PROVAVEL CASO COMNFIRMADO
(caso suspeito que apresentar)
IgM + IigM + & igC + IgM negative IgG + hd > 3 meses pré-concepgio
e +* + {igM residual: infecgio anterior &
IgM indeterminado Baixa avidez IgC ﬁcﬂ:ﬂﬂ'ﬂ gestagio).

CASO DESCARTADO

soroconversdo durante gestacio (IgM e

IgG)

Detecgio de DNA do TG Alta avidez de IgG em gestagio < 16
- Uiquido amniético. Semanas.

- Tecido placentirio, fetal ou de drgdos

Histéria clinica compativel IgM + 1* sorclogia apds 16%s

com toxoplasmose +

USG obstétrica (exame igM + IigM +
imagem) sugestiva +* +

toxoplasmose congénita

Titulos ascendentes IgG em
amostras seriadas (intervalo
minimo 2 semanas).

IgG negativo (2 amostras colhidas com
Intervalo de 2 a 3 semanas). Falso-
positive igh: considerar gestante

suscetivel.

GCestante  identificada em
situagbes de surto de

‘Dﬁm —

QUADRO 3: Critérios para defini¢ao de caso durante a gestacdo de acordo com o protocolo de notificagio e

investigagdo de Toxoplasmose Gestacional do Ministério de Satide do Brasil de 2018

5.12 Cinética de producao de anticorpos

As variaveis dificuldades na interpretagdo do exame soroldgico das maes infectadas
em unidades de saude da familia e comunidade, de regides urbanas onde muitas vezes nao se
encontram profissionais treinados para auxiliar as gestantes sobre a doenga foi observada
durante a leitura. O pouco acesso a informagdes, morosidade das solicitagdes dos exames, isto
influencia a gravidade da doenga. Para correta interpretacdo dos resultados de exames
laboratoriais, ¢ necessario conhecer a cinética da produgao dos anticorpos M, A e G. A IgM,
produzida de uma a duas semanas apdés primeiro contato infeccioso, o pico de produgdo
ocorre em um a dois meses. Sofre uma queda acentuada nos primeiros meses apds infec¢ao
aguda, porém existe caso em que IgM se mantém positiva sem titulos baixos por varios anos.
Sensibilidade elevada variando entre 93.3% a 100%, especificidade ampla variando de 77.5%
a 99.1% podendo resultar em exames falsos positivos. O padrao comportamental da IgA ¢
semelhante ao de IgM. Do outro lado, a produgdo de IgG segue-se a producdo de IgM,

aparecendo duas semanas apds positivacdo da IgM. Ao contrario de IgM, o pico IgG ocorre
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em dois a trés meses depois do IgM, mas seu padrido de queda ¢ mais lento e muito varidvel

no primeiro ano da infec¢do.’

Titulos 1gG atingem platd
e 2 & 3 meses
Titulos Igh (sem tratamento)
atingem platd
em Imés

M
L

=

gl (ELISA)

IgG (dye-test, IFAT)

TITULOS DE ANTICORPOS

Quadro 4: Cinética de producdo de anticorpos, Ministério de Satde do Brasil de 2018.

Nos primeiros dias de vida a suspeita de toxoplasmose congénita partir do pressuposto
da infec¢do gestacional materna aguda. No recém-nascido, o diagnostico ¢ dificultado pela
presenca concomitante dos anticorpos maternos IgG transferido via transplacentaria durante a
gestacdo. A semelhanga entre os titulos mae-filho no momento do parto dificulta mais
detec¢do da infec¢do no recém-nascido. Na crianga, os titulos entre quatro ou mais vezes sao
maiores que os da mae, podem sugerir infec¢do congénita, mas ndo ¢ comum e pode ocorrer
em criangas nao infectadas. Aqueles anticorpos de inicio proveniente da mae, IgG e IgM,
transferidos da mae durante a gestacdao, vao gradativamente ser degradados pela crianga ao
longo do primeiro ano de vida ®. A incidéncia varia de periodo entre as areas do mundo, de
0.5 a 3.4, por 1000 nascidos vivos, os antecedentes globais anuais estima-se em 190.100 casos
(IC 95%: 179.300 - 206.300). América do Sul e alguns paises do Oriente Médio a maior carga
e baixa renda, influencia fortemente condigdes socioecondmicas precarias, natimortalidade e
perda fetais entre 5% a 21%. As gestagdes toxoplasma ticas de 60% a 80% casos resultam em
toxoplasmose congénita que apresentam manifestagdes clinicas positivas no primeiro ano de
vida ou podem desenvolveram retinocoroidite na infancia como primeiro achado evidente ou

seja na idade adulta e poucos sdo os casos que permanecem assintomaticos ®*. A pesquisa de
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infeccdo fetal indicada pela obtengdo de liquido amnidtico e realizagdo de ensaios de reagao
em cadeia da polimerase (PCR-polimerase chain reaction), ampliar pesquisa de DNA do
T'gondii, nos casos de soroconversao ou caso provavel ¢ padrao ouro no diagnostico fetal.
Quando realizada a busca ativa com mais ou igual 18 meses de idade gestacional,
preferencialmente 4 semanas da data estimada da infecg¢do gestacional, os riscos de falsos
negativos reduzem significativamente, isto pode ocorrer devido a retardo migratorio de
passagem transplacentdria do parasita para o feto. Esse dado pode ser negligenciado pelo
profissional, por ma interpretacdio ou nao entendimento da transmissao parasitaria,
comprometendo assim o segmento posterior do exame. Até 75% dos recém-nascidos
infectados, idealmente devem ser confirmados achados de sangue periférico em torno de dois
a cinco dias de vida no exame do pezinho, pode apresentar menor sensibilidade quando mae
recebeu tratamento triplice ou espiramicina durante a gestacdo. A medicagdo interfere na
cinética e producdo de IgM e IgG Antitoxoplasma no recém-nascido e lactente resultando em
sensibilidade diminuida do anticorpo IgM, responsavel pela prima infec¢do materna aguda na
primeira metade da gestacdo e pode desenvolver iatrogenia fetal. Resultados falsos positivos
nos primeiros dias de vida ocorrem devido a presenca de fator reumatoide (FR) ou seja pode
ter ocorrido contaminag¢do por sangue materno durante a coleta de sangue de corddo. No
Brasil, o teste de ELIZA, que captura melhor o anticorpo IgM, é o exame de preferéncia pela
melhor sensibilidade que tem em evitaram testes falso positivo ou falso negativo quando ha
excesso de IgG parcialmente adquirida da mae ou produzido pelo feto. O teste de
imunofluorescéncia indireta, por sua vez, tem sensibilidade de apenas 25%°. O recém-nascido
assintomatico com suspeita comprovada e provavel da toxoplasmose congénita, indicamos a
realizacdo de anatomopatologico da placenta, ELIZA IgM por captura, IgG do binomio,
Ultrassonografia transfontanela, fundoscopia e hemograma completo. Os achados podem ser
interpretados em duas etapas, a primeira etapa ¢ quando os resultados dos exames apresentam
alteracdo no estudo do liquor, funcdo hepdtica e renal, audiometria e Tomografia
computadorizadas de cranio (volume aumentada do cranio, micro calcificagdes cerebrais,
hidrocefalia, microcefalia) fortemente sugestivo eM crianca infectada devemos prosseguir
imediatamente para tratamento triplice e notificacdo SINAN (CID=P37.1). Mas, no caso em
que os resultados se apresentam normais, sugere crianga ndo infectada, portanto queda
progressiva dos titulos de IgG materna refere boa resposta ao tratamento antiparasitaria com

espiramicina.
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Todo recém-nascido que apresenta sinais e sintomas suspeita como
hepatoesplenomegalia, retinocoroidite, volume aumentada de cranio, como primeira
manifestagdo clinica, cujo mae apresentou infec¢ao suspeita provavel e confirmatdria durante
gestacdo, com IgM e IgG reagente, com teste de avidez alta, baixa ou intermediaria deve ser
submetido a investigagdo completa para fins diagndsticos. Investiga¢do inicialmente com
exames clinico, neuroldgico, auditivo, oftalmolédgico, ultrassonografia transfontanela ou
tomografia computadorizada de cranio sem contraste, analise de liquido cefalorraquidiano
(proteinorraquia e pleocitose), bioquimica e celularidade, sorologia para toxoplasmose (IgM e
IgG) da mae e da crianca. Se a crianga estiver sintomatica durante o exame clinico, devemos
avaliar a funcdo hepatica e descartar outras infec¢des congénitas como sifilis,
citomegalovirus, rubéola. Toda parte da suspeita de toxoplasmose materna sempre devemos
lembra que a primo infec¢do aguda ¢ materna, por isso no caso de suspeita, o recém-nascido
ou lactente que estiveram menor de 6 meses de vida com clinica compativel para
toxoplasmose congénita e IgG anti-T.gondii reagente, com exames de imagem fetal ou
poOs-parto compativel com toxoplasmose congénita e IgG anti -T. gondii reagente, e cujo mae
era suspeita, provavel ou confirmada para toxoplasmose na gestagdo devemos investigar e
iniciar tratamento de imediato. Todo recém-nascido ou lactente com sorologia indeterminada
ou duvidoso ou ndo reagente para IgM e/ou IgA anti-gondii até 6 meses de idade e IgG anti -
gondii em titulos estaveis deve-se orientar cuidados higiénica com tipo de dgua que uso para
cuidar das roupas do bebe e explicar importancia do cuidado materna e aleitamento mamaria
exclusivo. Recém-nascido com exames clinicas ou exames de imagem compativeis com
toxoplasmose congénita e IgG anti-7. gondii reagente com IgM ou IgA anti-7. gondii nao
reagente € que ndo tenha coletado exames laboratoriais que excluam outras infecg¢des
congénitas antes de complementar 12 meses de idade, evoluiu ao 6bito antes de realizar
exames confirmatorio, criangas assintomaticos em investigagdo durante os primeiros 12
meses de vida que ndo foi tratado ¢ importante conscientizar, aconselhar e orientar as
mulheres do quao grave mesmo assintomatico o recém-nascido pode chega a 6bito sem
mesmo manifestar clinica da doenga. Caso confirmado, suspeita de presenca de DNA de T.
gondii em amostras de liquido amnidtico da mae ou em tecidos fetais, a placenta ou cordao
umbilical, liquor, sangue ou urina da crianga, bidpsia ou necropsia de crianca, aborto ou
natimorto devemos incentivar mulheres no controle de exames pré-concepcionais e a buscar

de hospitais especializado e maternidade de referéncia para realizaram seus pré-natal. Porem
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na auséncia do parasita na placenta ndo descartamos a infecc¢do, visto que a sensibilidade do
PCR ¢ de aproximadamente 70%, a presenca de anticorpos IgM ou IgA e IgG anti-T.gondii
reagente até 6 meses de vida, pode haver retardo migratério do parasita € com niveis s€ricos
de anticorpos IgG anti-T.gondii em ascensdo em, pelo menos, duas amostras seriadas
consecutivas com intervalo minimo de trés semanas nos primeiros 12 meses, IgG
anti-7.gondii persiste reagente por 12 meses de idade, provavel causa de retinocoroidite ou
hidrocefalia ou calcificagdo cerebral logo ao nascimento (ou associacao entre os sinais) com
IgG reagente e afastadas outras infec¢des congénita ( citomegalovirus, herpes simples,
rubéola, sifilis, arboviroses) e mae com toxoplasmose confirmada na gestacdo, em risco de
aborto ou natimortalidade realiza curetagem nos testes para infec¢do aguda no pré-natal ou
no parto. Por fim, todos RN com IgM e IgG anti T.gondii negativo ao nascer, se mantendo
negativo, na auséncia de tratamento até trés semanas de vida extrauterina, sem titulos, no
minimo dois meses apods suspensdo das drogas antiparasitarias devemos considerar caso

descartado.

5.13 Tratamento

Os achados ultrassonograficos sugestivos ou nao de toxoplasmose congénita ndo deve
determinar conduta, uma vez que sinais e sintomas no exame clinico como catarata por
opacidade presente esclera, microcefalia, hepatoesplenomegalia entre outras sdo perceptiveis
no exame clinico. Diante destes achados devemos iniciar imediatamente tratamento triplice
(sulfadiazina, pirimetamina e acido folinico) no recém-nascido e na mae suspeita comprovada
e provavel. Na mae, sorologia IgM reagente isolado, independentemente dos resultados do
anticorpo IgG, ¢ interpretada como infeccdo aguda com indicagdo de intervengdo
medicamentoso de imediata, com Espiramicina de preferéncia (macrolideo que atinge altas
concentragdes no tecido placentaria) em dose de 500 mg em comprimido, e a dose diria de 3
gramas ao dia (02 Comprimidos de 8/8h) com recomendacdo de repetir sorologia em duas a
tr€s semanas. Lembrando que a introdu¢do medicamentoso pode interferir no resultado de
sorologia desacelerando a multiplicacdo e proliferacdo parasitaria ora resultado de sorologia
pode permanecer ndo reagente para IgG, trata-se de um falso positivo de IgM que pode
manter titulos baixos por muito ano e assim causa sequelas mais profundos, por isso devemos
saber reconhecer a situagdo, suspender a espiramicina e conduzir a gestante como suscetivel

orientada mudangas de cuidados higi€nicas e dietéticas cauteloso. Mas, se resultado estiver
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positivo para IgG, indica soroconversio ou infec¢do aguda materna confirmada para
toxoplasmose gestacional, e assim a depender da idade gestacional podemos manter
espiramicina ou troca la pela terapia triplice mas o problema nesta conduta seria a toxicidade
de pirimetamina, altamente teratogénica no primeiro trimestre ou idade gestacional menor de
16 semanas. Se a idade gestacional menor ou igual a 16 semanas ¢ atendida em unidade
basica de saude da familia e comunidade, manter-se espiramicina € encaminha-se gestante
para servigo de referéncia em gestagao de alto risco para manejo da infec¢do aguda materna,
possivel investigacao fetal e notificacao. Se a mae estiver em idade gestacional maior ou igual
a 16 semanas, troca espiramicina para esquema triplice imediata e encaminhé-la para servigo
de referéncia em gestacdo de alto risco para manejo da infeccdo materna aguda e notificagao
de toxoplasmose gestacional. Caso sorologia IgG esteja reagente e I[gM ndo reagente, indica
infeccao pregressa adquirida na gestagao ou ha pouco tempo, menos de seis meses, nao repetir
sorologia, mas orienta-se refor¢o higiénicas e dietéticas. Toda sorologia coletada tardiamente,
ndo exclui possivel infec¢do aguda ndo investigada ter ocorrido no inicio da gestacao.

Caso ambos IgM e IgG estiverem reagentes e circulante, ¢ considerada infeccao aguda
com recomendagdo de inicio imediato de medicamento, se menor ou igual a 16 semanas de
ocorréncia, inicia-se espiramicina, e solicitar teste de avidez se possivel na mesma amostra
sanguinea que detecta IgM e IgG. E se resultado de teste de Avidez alta, com idade
gestacional menor ou igual a 16 semanas, gestacional, a infec¢do ¢ descartada, suspende-se a
espiramicina e a gestante ¢ mantida em pré-natal de risco habitual. Diante de teste de avidez
baixa ou intermedidria, considera-se infeccdo aguda, mantém-se espiramicina e encaminha-se
a gestante para servigo de referéncia em gestante de alto risco. Gestantes acima de 16 semanas
de gestagdo, o resultado de teste de avidez ndo modifica a conduta, a gestante é conduzida
como infec¢ao aguda, independentemente de teste de avidez alto, baixa ou intermediario.

No tratamento de toxoplasmose aguda materna (menor de 16 semanas) sugere-se
iniciar espiramicina que apresenta menos efeitos colaterais na transmissdo transplacentdria
reduzido em até 60% de chance de infecgdo fetal e complicagdes posterior de desenvolveram
como cegueira, retinocoroidite, micro calcificagdes cerebrais e/ou a triade de sabin. Esta
terapia pode ser mantida até o parto sendo considerado como tratamento protetor para o feto.
Entretanto, o tratamento materno a partir de 16 semanas e acima ou até mesmo até o parto tem
mostrado beneficios tanto materno filho com esquema combinado de pirimetamina e

sulfadiazina. Lembrando que apds quatro semanas da prima infeccdo e as 18 semanas de
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idade gestacional, devemos realizar a investigacdo fetal por método de PCR no liquido
amniotico em busca de proteinorraquia no liquido amniético. Caso a PCR no liquido
amnidtico apresenta-se positivo com proteinoraquia e pleocitose para toxoplasma gondii, €
importante iniciar esquema triplice de imediata, manté-la até o parto sem necessidade de
alterar para espiramicina e sem necessidade de suspender sulfadiazina um més antes do parto
como era feito antigamente. Mas, caso a PCR apresenta-se negativa, podemos adicionar ao
esquema triplice a espiramicina e manté-los até o parto. Caso a infeccao aguda materna seja
descoberta no terceiro trimestre de gestagdo, isto aumenta risco de transmissao vertical para o
feto, diante deste caso, devemos iniciar esquema triplice sem necessidade de coletar
amniocentese. O esquema triplice antiparasitaria materna ¢ administrada nas seguintes doses;
Sulfadiazina 3g ao dia, pirimetamina 50 mg ao dia e 4cido folinico 10 a 20 mg, trés vezes por
semana segunda, quarta e sexta (lembrando que doses aumentadas podem ser responsaveis
pelo surgimento de neutropenia, anemia ou plaquetopenia). Os farmacos anti parasitarias
usado no tratamento de infeccdo materna aguda, podem atravessarem a placenta quando
administrado em doses altas nos tecidos fetais, mas sua utilizacdo no pré-natal ¢ necessaria
por contribuirem em diminuir até 70% do risco de alteracdes fetais e prevenir assim sequelas
futuras. A terapia combinada entre pirimetamina e sulfadiazina ¢ bem tolerada pela gestante e
seu uso no pré-natal cria uma reacdo sinérgica influencia o ciclo metabdlica do acido folinico
para diminui a concentracao da enzima metiltetrahidrofolato redutase que por sua vez age no
meio celular transformando homocisteina (agente teratogénico e citotéxico) em metionina
(um aminodcido essencial), possui tanto efeito terapéutico quanto causa efeitos citotoxicos na
gestante (ou seja quando em altas doses o efeito citotoxico supera o efeito terapéutico e
quando em baixo doses o efeito terap€utico supera o efeito citotoxico). Por isso quando
utilizamos acido folinico sempre devemos administra-la com cautela, associa-la a as duas
outras farmacos (sulfadiazina e pirimetamina) com objetivo de evitar efeitos colaterais
(nduseas, vomitos, dor abdominal, anorexia, boca amarga em 1 a 2% das gestantes etc) podem
acontecer, afinal, isto ndo ¢ a finalidade do seu uso, pois pode ser absorvido pela parasita T.
gondii que por sua vez anula seu efeito terapéutico na terapia combinada. Caso a gestante
apresente algum achado de farmacodermia com sindrome de stevens johnson, com achados
clinicos de exantemas papulares, vesiculares e bolhosos considerado sinal de desidratacao,
devemos orientar no pré-natal a gestante a ingestdo hidrica regular diariamente ¢ procurar

assisténcia médica imediata quando venha a acontecer com frequéncia. Possivel de acontecer
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em 2 a 3% das mulheres que apresentam achados supracitados. Em casos de trombocitopenia,
anemia e neutropenia devemos durante a consulta do pré-natal orienta a gestante a manter a
terapia triplice e solicitamos em seguida hemograma completo para gestante e repetir o exame
a cada 15 dias até o parto para controle de provavel acontecimento posterior. A
Imunossupressdo materna por infeccdo pelo Toxoplasma gondii, pode ser correlacionada a
risco de disturbios fetais, e reativagdo latente pode estar presente no estado gravidico. As
gestantes vivendo com HIV, devem receber antes do pré-natal, triagem de rotina para
toxoplasmose ser encaminhada a servigos de atendimento a gestantes de alto risco por risco de
reativacdo de infeccdo materna antigas pelo T. gondii e surgimento de encefalite mesmo que o
resultado de perfil sorologico prévio tenha sido positivo ou negativo (nivel de evidéncia I -
A)S.

Independentemente da idade do lactente na primeira consulta no ambulatério
especializada para tratamento de lactente infectada pelo 7. gondii, na forma de toxoplasmose
congénita, devemos sempre perguntar sobre infec¢do materna aguda gestacional, o uso de
terapia antiparasitaria e triplice no pré-natal. O lactente pode apresentar-se assintomatica na
maioria dos casos, mas isso nao exclui o fato de que temos lactentes que chegam sintomaticos
com exames confirmatdérios de infeccdo fetal pelo 7. gondii. O diagndstico precoce ¢
fundamental quando vermos o quanto grave as sequelas podem ser prejudiciais na vida do
bebe, com risco de surgimento na adolescéncia e na vida adulta com quadro de cegueira,
surdez, estrabismo, retardo mental, TDAH e autismo.

O esquema terapéutica ¢ mesma da mae no pré-natal, sendo que nos recém-nascidos as
doses sdo sulfadiazina 100 mg/kg/dia via oral de 12/12h, pirimetamina 2 mg/kg/dia via oral
por dois dias a cada 12/12h e posteriormente diminuir a dose para 1 mg/kg/dia ,dose tinica e
associado acido folinico para combater agdo anti folia de pirimetamina e efeito de supressao
medular, preconiza-se 5 a 10 mg, trés vezes na semana e manté-la por mais uma semana apds
retirada da pirimetamina, por um periodo de um ano. A combinacdo sulfadiazina e a
pirimetamina mais acido folinico, s3o usados por 6 meses sob monitoragdo hematologica
semanal, isso ¢ feita semelhante a esquema da mae no pré-natal mensalmente, sendo que no
recem-nascidos, solicitamos hemograma semanalmente no primeiro més de vida e
posteriormente a cada 30 dias. Nos ultimos seis meses, o tratamento ¢ feito de forma diferente
nos lactentes, a sulfadiazina passa a ser usada diariamente, porém a pirimetamina ¢

administrada em dias alternados, um dia sim outro ndo, por trés vezes na semana (segunda,
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quarta, sexta). Caso o recém-nascido apresenta-se neutropénico, devemos aumentar a dose de
acido folinico para 10 mg diariamente e interromper temporariamente a pirimetamina em
casos graves. Caso ocorra rebaixamento de nivel de consciéncia, comprometendo o sistema
nervoso central, com proteina maior de 1g/dl e sintomas oculares, devemos combinar terapia
triplice a prednisona 0,5 mg/kg/dose, de 12/12h por quatro semanas até resolu¢do de quadro
inflamatorio. Lactentes cujo mae portadora de HIV, orientamos cuidado com a amamentagao
em suporte de banco de leite em servico especializado, se positivo para infecgdo congénita por
toxoplasma, devemos realizar profilaxia perto do periodo de completar um ano de vida com
pirimetamina, sulfadiazina e acido folinico por tempo indeterminado e manter monitorizagao
permanente para ndo perder seguimento. Isto reduz risco de evolugdo para encefalite e evitar
uso de anticonvulsivantes prevenindo riscos de meningoencefalites e convulsdao. O uso de
atovaquona na forma cistica e provavel tem impacto no sistema nervoso central, mas ainda

esta em analise.

5.14 Prognostico

O prognostico da doenga congénita depende muito do quadro da crianca, desde o
lactente infectada cujo mae recebeu tratamento antiparasitaria ou espiramicina até 18 semanas
ou teve abandono terapéutico ou maes que receberam terapia triplice de 18 semanas até o
parto. A maioria das criancas sdo oligossintomaticos, nascem sem sintomas, mas podem
apresentar sequelas na vida adulta, sendo benéfico o tratamento das complicagdes como
surdez, cegueira, reducdo de calcificagdes cerebrais precocemente.

O seguimento laboratorial com hemograma, contagem de plaquetas e tempo de
protrombina (TAP) de 72 horas, funcdo hepatica e renal na primeira e segunda semana. No
primeiro més mantém acompanhamento semanal com hemograma e posteriormente controle
mensal. Devemos acionar o servico multiprofissional durante um ano de tratamento,
infectologista pedidtrica mensalmente até seis meses e posteriormente a cada dois meses até
um ano; oftalmologista a cada trés meses no primeiro ano e posteriormente até os seis anos,
neuropediatra a cada trés meses no primeiro ano e depois a cada seis meses até os seis anos;
neurocirurgido quando necessario; fonoaudiologos avaliar a cada trés meses e fisioterapia para

estimulagdo motora manter o acompanhamento desde o diagnostico °.

5.15 Prevenciao
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A prevencdo de toxoplasmose congénita tem inicio desde a avalia¢do sorologica em
todas as mulheres, no periodo pré gestacional e gestacional com finalidade de triagem
sorologica no primeiro trimestre e depois mensalmente nas consultas do pré-natal.
Geralmente, caso suscetivel reforco a orientagdo dietética e higiénico até o parto ¢
fundamental. Tratar a made ¢ importante para a sobrevivéncia saudavel do bebe,
desenvolvimento cronoldgico e para prevenir futuras recrudescéncia da doenca. Educagao da
mae no pré-natal sobre a doenga ¢ crucial, a importancia de conhecer a doenga por meio de
palestras dindmicas para mostrar.

Segundo Reis et al, agdes politicas de promogdo a satide devem ser adaptadas a cada
realidade com indices de prevaléncia, costumes e hébitos de vida daquela comunidade,
prioridades as gravidas e recém-nascidos, custos, recursos disponiveis.

Assim os médicos, enfermeiros e todos os profissionais de saude, responsaveis pela
orientacdo as mulheres em idade fértil e, em especial as gestantes, devem orienta-las sobre
medidas profildticas para toxoplasmose congénita. Reforcando medidas preventivos que cabe
as gestantes nos seus domicilios realizé-los cuidadosamente para evitar as complicagdes da
doenga caso infectadas.

A educacdo sob higienizagdo dietética como: lavar cuidadosamente gatos, carnes e

ovos, frutas, legumes e verduras antes de consumir.

GATOS
- Manté-los dentro de casa fora do contato com terra.
- Limpar a caixa de areia diariamente ( Se gestante, evita-los ou usar luvas).
- Fornecer apenas alimentos secos, industrializados ou cozidos.

- Evitar carrega-los no colo ou deixa no quarto onde dorme

CARNES E OVOS

Nao ingerir qualquer carne malcozida, crua e malpassada, a carne deve ser cozida

até perda a coloragdo vermelho.
- Higienizar muito bem as maos apds manipular alimentos.

- Evitar comer ovos cruas e malassadas

- Ao manusear as carnes crua usem luvas protegendo as maos.
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- Nao tocar nos olhos, nariz, boca enquanto com maos surjam
- Mantenha as faces e utensils de cozinha completamente limpos e lavar bem as

superficies que entram em contato com a carne.

VEGETAIS E VERDURAS
- Usar luvas para mexer na terra
- Lavar cuidadosamente os vegetais antes de comer
- Ao manusear os vegetais, usar luvas e lavar bem as maos ap6s. Nao tocar nos olhos,
boca e nariz antes de lavar as maos.

- Evitar o acesso de moscas e outros insetos aos alimentos.

AMBIENTAL
- Evitar beber 4gua nao tratada, filtrada ou fervida
evitar contato com fezes de gato e evitar mexer em areia e jardim sem luvas protetiva sido

fundamentais para controle da progressao da infec¢do

Quadro 5: Prevengdo primaria da Toxoplasmose Congénita Fonte: Reis et al. Prevencdo Primaria da

Toxoplasmose Congénita. Acta Medica, 1999

5.16 Complicacoes

As complicagdes de toxoplasmose congénita sdo frequentes em lactentes infectados
sintomaticos, ndo tratados com severas manifestagoes clinicas desde a primeira consulta,
porém ndo exclui diagnostico nos lactentes tratados, mas reduz significativamente riscos de
sequelas. As mais frequentes sdo despropor¢cdo idade, peso e morfologia, restricdo de
crescimento intra uterino, prematuridade, anormalidade na coleta do liquido
cefalorraquidiano, hepatoesplenomegalia, ictericia, estrabismo, anemia, crises convulsivas,
distermias, sangramento, erup¢do cutdnea, hidrocefalia, calcificagdes cerebrais e
retinocoroidite sdo as que vamos falar mais detalhadamente aqui adiante.

As manifestagdes oculares em recém-nascidos infectados pelo 7 gondii, mais comum
em criangas que ndo foram tratadas, resultam de uma infec¢do primaria ou reativagdo de uma
doenga prévia materna durante a gravidez. No Brasil, observamos que 40 a 70 % dos
recém-nascidos tém uveite posterior como primo infec¢do ocular. Entre 70 a 90% dos

lactentes com toxoplasmose congénita, 10 a 12 % desenvolvem lesdes oculares. Em um
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primeiro momento, a retina sofre uma lesdo primdria ampla pela reagdo infecciosa
inflamatoria secundaria da cordide (retinocoroidite focal necrosante).

Clinicamente, a lesdo caracteriza-se em forma de exsudato focal, de cor
branco-amarelada associada a eczema retiniana adjacente e varidvel reagdao inflamatoria no
corpo vitreo. A lesdo se estende alcangando os vasos sanguineos da retina, do disco dptico, no
segmento anterior do olho. Apds o processo inflamatoério, forma-se cicatrizes retinocoroidiana
atrofica, que pode mais tardiamente se pigmentar, dando assim inicio a retinocoroidite
toxoplasmosica, por sua vez ¢ a forma mais frequente. Apresenta alto indice de recorréncia,

com novas lesdes ativas emergindo as margens de cicatrizes pré existentes (lesdo satélite).

Retinografia do polo posterior do paciente 20 (7
anos) mostrando lesdo tipica de toxoplasmose con-
génita, acometendo regido macular do olho direito

Figura 7: Achados oculares em criangas com toxoplasmose congénita, Brasil, 2011.

A baixa visao estd associada geralmente a lesao da macula e/ou do nervo optico, nos
casos graves, o descolamento da retina e atrofia desorganizada do olho (phthisis bulbi), O
recém-nascido ou lactente suspeito comprovado ou provavel de toxoplasmose congénita
geralmente sdo encaminhados ao setor de oftalmologia, por que o diagnoéstico dificilmente €
perceptivel ao nascimento € no exame clinico habitual. O diagnostico baseia-se na coleta
sorologica e parasitologica para isolamento em cultura. Nao ¢ rotina solicitar estes exames,
por que possuem curto periodo de inoculagdo parasitaria e por que a cultura dura seis meses e
possui baixa sensibilidade.

Em recém-nascidos com achados de micro calcificagdes cerebrais, identificando o
parasita nos exames histologicos, por biopsia cerebral e aspirado medula dssea em tecidos
placentarios, com a imunofluorescéncia e imunoperoxidase de baixa sensibilidade, ndo
conseguimos diferenciar uma infec¢do aguda de uma infec¢do cronica avaliando indice de
transmissao vertical. Meio da divida com exame supracitado, o exame bioldgico molecular ¢

o método escolha no diagnostico fetal, por que permite identificar e quantificar a carga
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parasitemia do DNA do parasito por meio da cadeia de polimerase PCR no liquido amniético,
fluidos corpéreos, sangue periférico, Liquido cefalorraquidiano, amniocentese, ascite, na
pleura, humor aquoso e vitreo, em 86.3% de sensibilidade e 100% de especificidade, porém
ndo tem padronizacao internacional. Lembrando que a melhor forma de diagnosticar
toxoplasmose congénita ¢ pela identificacdo de anticorpos especificos IgM, IgG, IgA e IgE
contra o parasita e a sorologias tem maior sensibilidade e possivel de realizagdo em
laboratério de menor complexidade. Na infec¢do aguda, os anticorpos IgM, IgE, IgA surgem
uma semana apds a primeira infec¢do e ascendem até um més e depois declinam em seis
meses até mais de 12 meses.

Toda infec¢do aguda apresenta anticorpo IgM pela reagdo de imunofluorescéncia
indireta (IFI), porém ensaio imunoenzimatico de captura (ELISA DE CAPTURA), ensaio
imunoenzimatico por fluorescéncia (ELFA), QUIMIOLUMINESCENCIA E REACAO DE
AGLUTINACAO POR IMUNO ABSORCAO (ISAGA), ELISA INDIREITA nio sio de
escolha para identificar IgM, tem baixo sensibilidade, os anticorpos IgA e IgE também podem
ser detectados pelas técnicas de ELISA e ISAGA tem comportamento semelhante a IgM. No
final da segunda semana, de infeccdo, IgG detectado pelo método de sabin feldman, IFI,
ELIA MEIA, ELFA, quimioluminescéncia e ISAGA, em baixos titulos ascendentes nos
primeiros 2 meses persistem em titulos detectdveis por meses a anos decréscimo lento para
toda a vida.

A suspeita comprovada e/ ou provavel de toxoplasmose ocular materna ou
fetal/lactente é clinico, mais exame fisico devidamente realizado no inicio, € o tratamento de
imediato assim que detectado. Podem afasta complicacdes neurologicos e generalizado
proeminente microcalcificagdes intracraniana, alteragdes no liquor, convulsdes, hidrocefalia,
microcefalia, presenca de tétrade de sabin orientadora diagndstico caracteriza-se por;
hidrocefalia, microcefalia, retinocoroidite bilateral ou macular, ou peri macular, simétrica,
calcificagdes cerebrais, intraparenquimatosas e retardo mental, necessitam indicag¢do
tratamento classico com; sulfadiazina, pirimetamina e acido folinico até resolugdo das lesdes,
as bordas tornam-se bem demarcada pigmentadas entre 4 a 6 semanas. Quando a gestante ja
tem retinocoroidite com sinais de inflamag¢do decorrente de infec¢do aguda ou reativagdo da
infeccdo cronica o tratamento materno ¢ orientado de acordo com grau de comprometimento
ocular, todo indicando transmissdo vertical, a crianca deve ser avaliada por especialista

(infectologista pediatrica) até resolucdo definitivo e afastamento permanente da doenca.
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Gestante suspeita comprovada e/ou provavel e imunodeprimida com retinocoroidite ativa e
inflamatoria devemos orientar tratamento gestacional com triplice classica a partir de 18
meses até o parto € menor de 18 meses ¢ mais seguro com uso de espiramicina e profilaxia
secundaria a imunidade baixa. Se manifestar reagcdo de hipersensibilidade a sulfa, devemos
trocar sulfadiazina para clindamicina ou azitromicina. Lembrando que todo lactente infectado
ou em fase de reativagdo de infec¢do, inicia tratamento imediatamente independentemente da
presenga ou auséncia de lesdo ocular. Se presenga de lesdo ocular apés um ano de vida,
retinocoroidite em atividade, devemos iniciar tratamento até resolu¢do do processo
inflamatorio. Entretanto, a clindamicina e azitromicina agem no cisto da parasita presente na
retina do bebe, impedindo a sua reativacdo, sendo que este processo infeccioso persistente e
recorrente nos lactentes infectada e quem ndo foram tratados podendo apresentaram maior
ameaca a vida do que nos lactentes em tratamento ou tratado. Por isso, nesses casos a
azitromicina e sulfametoxazol-trimetoprima tem sido usada como preventivo antes de seguir
para tratamento triplice classico. Lactentes imunodeprimidos que apresentam linfadenopatia
toxoplasmica persistentes e severas com lesdes de 6rgaos vitais, tém indicagdo ao tratamento
via oral com sulfadiazina 75 a 100mg/kg/dia, 12/12h mais pirimetamina 1 mg/kg/dia, uma vez
ao dia e acido folinico 5 a 10mg/kg/dia, trés vezes por semana por quatro a seis semanas ou

mesmo até duas semanas ap6s melhora clinica.

A B C

A = Pdéo posterior do olho dirsito normal.
E = Periferia superior do oiho direito, mostrande & cicatriz retinocoroideana com atrofia central @ bordes pigmentadas.

G = Pdlo posterior do olho esquerdo, mostrando uma cicatriz retinocoroideana grande e predominantemente pigmentada emolvendo a mécula. Hemorragias da retina

séo percabidas na borda superior da lesdo, indicando presenca de uma membrana necvascular coroideana.

Figura 8: Achados oculares em criangas com toxoplasmose congénita, Brasil, 2011.

Criangas infectadas pelo HIV, cujo sorologia HIV 1 e 2 positivo para IgG

toxoplasmose e contagem de linfocitos CD4+ abaixo de 100/mm, a partir de seis anos e CD4+
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menor de 15%, devem receber profilaxia primdria com; isolado - cotrimoxazol, 750mg de
sulfametoxazol, 1mg, duas vezes ao dia ou combinado de sulfadiazina 75mg/kg/dia de 12/12h
mais pirimetamina 1mg/kg/dia uma vez ao dia e 4cido folinico de 5 a 10mg/kg/dia trés vezes
na semana (segunda, quarta, sexta) ou dapsona 2mg/kg/dia mais pirimetamina Img/kg/dia
uma vez ao dia e mais acido folinico 5 a 10mg/kg/dia , trés vezes na semana. Lactente que
tem HIV positivo e encefalite toxoplasmatico devem receber profilaxia secundéria com;
sulfadiazina 75mg/kg/dia 12/12h, pirimetamina 1mg/kg/dia uma vez ao dia mais &cido
folinico 5 a 10mg/kg/dia trés vezes na semana segunda, quarta e sexta-feira ou clindamicina
20 a 30 mg/kg/dia mais pirimetamina 1mg/kg/dia, uma vez ao dia, acido folinico 5 a 10
mg/kg/dia trés vezes na semana para prevenir recidivas por tempo indeterminado.

Paciente em uso de terapia antirretroviral eficaz com linfocitos TCD4+ acima de 25%
por pelo menos seis meses e com duas avaliagdes de carga viral controladas, podera ser
considerada terapia profilatica primaria e secundaria. A terapia dupla combinada de
sulfadiazina 75mg/kg/dia 12/12h mais pirimetamina Img/kg/dia, uma vez ao dia ¢ indicado
em criangas maiores com retinocoroidite ativa que afeta diretamente ou indiretamente a visao
até cicatrizagdo definitiva das lesdes oculares mais uso de corticosterdides com prednisona 1 a
2 mg/kg/dia para quem apresenta inflamagdo macular envolvendo nervo Optico, papila ou
humor vitreo. Todo recém-nascido com manifestacdes congénitas devem ser tratados
independentemente de apresentarem sinais e sintomas clinicas e /ou sequelas e o tratamento
minimo um ano com a seguinte esquema: Pirimetamina em dose inicial de 2mg/kg, via oral
uma vez ao dia por dois dias, em seguida de 1mg/kg, uma vez ao dia por 6 meses, e 1 mg/kg
tr€s vezes na semana por um ano (segunda, quarta, sexta) mais sulfadiazina 100 mg/kg/dia,
via oral 12/12h e acido folinico 5 a 10 mg/kg, via oral trés vezes na semana.

Em recém-nascidos com retinocoroidite ativa com envolvimento macular ou com
hiperproteinorraquia significativa acima de 1000 mg/d, devemos associar prednisona
1.5mg/kg/dia até estabilizagdo do processo inflamatorio.

Todos os recém-nascidos assintomaticos com sorologias inconclusivas, porém com
diagnostico de infec¢ao materna comprovada durante a gravidez; administram sulfadiazina +
pirimetamina e reavaliam para determinar continuagao terapéutica. Ha beneficios pds-natal no
primeiro ano de vida nos lactentes com toxoplasmose congénita no intuito de diminuir as

sequelas da doenca, sendo lactente assintomatico ou sintomatico.
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A tetrade de sabin orientadora diagnostico caracteriza-se ponto determinante fixo,
orientador das principais complicagcdes da toxoplasmose congénita em recém-nascidos.
Compde-se por hidrocefalia; por sua vez ¢ a dilatacio do sistema ventricular cerebral
secundario ao acumulo de liquido e distarbio circulatorio do liquido cefalorraquidiano (LCR).
Geralmente causa aumento da pressdo intracraniana (PIC) e aumento do perimetro cefalico.
Podendo ocasionar retardo de crescimento por exceder os percentuais para idade gestacional,
com desvio padrdao do cronologico habitual resultado em aumento de volume craniano como
em macrocefalia em razao da hidrocefalia. O liquido cefalorraquidiano aumentado resulta em
alargamento do plexo corodide de cada ventriculo pelo sistema ventricular cerebral, sendo que
até 80% se origina no plexo cordide e o restante ¢ proveniente da substancia do cérebro e
medula espinhal. O liquido livre circulantes fluia posteriormente passando o ventriculo
lateral, pelo terceiro ventriculo, até aqueduto de Sylvius e pelo quarto ventriculo a espago
subaracnoideo pelos forames magendie e luschka, entrando a circulagdo venosa através das
vilosidades aracnodides revestindo o seio sagital superior, qualquer alteragdo deste mecanismo
¢ considerado patologico e muitas vezes apresenta-se como complicacdo diagndstico
orientado de toxoplasmose congénita nos recém-nascidos. A falha na comunica¢do ou nao
comunica¢do deste mecanismo resulta de processo obstrutivo do fluxo e defeito de absorcao
em qualquer ponto ao longo do trajeto percorrido pelo liquido cefalorraquidiano. A obstrugao
impede a chegada do liquor ao espago subaracnoideo e a fungdo normal de reabsorcao das
vilosidades aracndides ¢ prejudicado pela estenose de aqueduto, ventriculite e extensa
hemorragia intraventricular, subaracnoide e processo infeccioso pode apresenta manifestacdo
clinica como, meningite bacteriana. O defeito congénito que leva a malformagdes congénita
geralmente ocorre entre a sexta semana e dezessete semana de gestagdo, cumulado o alto
indice de anormais cerebral, holoprosencefalia ou encefalocele, na maioria associado a
mielomeningocele. O recém-nascido infectado que ndo foi tratado pode apresentar fatores de
riscos de estenose de aqueduto, hemorragia da matriz germinada ou intraventricular,
sangramento de sistema nervoso central, quadro infeccioso e neoplasias intracranianas. De
outro lado, as manifestagdes clinicos associado podem ser, crescimento rapido do perimetro
cefalico com desvio de percentil cefalico acima ou igual a dois, veias do couro cabeludo
dilatadas, disfun¢do de suturas, abaulamento de fontanelas e presenga de sopro a ausculta da
fontanela, também pode apresenta apneia com bradicardia fortemente associado hemorragia

intraventricular pelo alto indice de elevacdo de pressdo intracraniana, intolerancia alimentar
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com ou sem vOmitos, sinal do sol poente ou aumento de pressdo intraocular. A investigagao
no pré-natal de hidrocefalia pode ser detectada pela ultrassonografia fetal entre quinze e
dezoito semana de gestacdo, coleta de liquido amnidtico para cultura de parasita, também
através do exame fisico clinico medindo consisténcia, velocidade e sinal de dilatacdo do
perimetro cefdlico e achado de desvio de linha média cerebral, perimetro cefélico cresce
progressivamente acima de dois centimetros semanais significa rapido crescimento e dilatagao
ventricular. O exame de fundo de olho pode indicar relagdo com coriorretinite achado
significativo de infec¢do intrauterina. A presenca de sopro cerebral ao ausculta fontanela pode
ser sinal de malformacao arteriovenosa de veia cerebral interna, derrame subdural e elevagao
da pressdo intracraniana. 50% dos recém-nascidos portadores de estenose aqueduto ligada ao
cromossomo X, apresenta defeito de flexdo do polegar. A ultrassonografia transfontanela
avalia risco de dilatacdo intra-ventricular e volume, localizagdo do liquido cefalorraquidiano
acumulado. Para determinar tamanho do cortex cerebral, destruicdo parénquima cerebral,
dindmica do liquor e sistema nervoso central, solicitamos tomografia computadorizada de
cranio complementar a ultrassonografia e por fim, ressonancia magnético mais efetivo oferece
detalhes de eventos isquémicos hipnoéticos, hemorragia intraventricular ou riscos de infarto. O
tratamento de hidrocefalia depende da queixa principal, é necessario maturidade pulmonar e
parto cesariana, considera-se parto imediato, assumindo os riscos de prematuridade, retardar o
parto até completa maturidade pulmonar, cirurgia fetal para drenagem ventricular e
encaminhar para conduta obstétrica, neonatologista e pediatra. No defeito do tubo neural por
estenose aqueduto, descompressao imediata com bypass ventricular em compartimento intra e
extracraniano. Realizar pungdes lombares seriadas a hidrocefalia comunicante, removendo 10
a 15 mlkg de liquido cefalorraquidiano com resolugdo parcial do quadro. Manejo
farmacologico por acetazolamida com ou sem furosemida, porém efeito colaterais
significativo como 4cidos metabdlicos, hipercalcitria e nefrocalcinose. Na falha da pungdo
lombar, alternativa seria drenagem ventricular com uso de cateter ventricular subcutaneo que
drena para reservatorio ou espago subgaleais ou supraclaviculares com risco de infecgao local
em 5%, sendo assim realizado uma terceira ventriculostomia geralmente de sucesso. O
método de escolha definitivo € a colocagao de ventriculoperitoneal.

A ventriculomegalia, uma das alteracdes da tetrade de sabin, reflete a atrofia cortical,
com perda de substancia branca periventricular, infarto hemorragico periventricular, que

4

quase sempre ¢ unilateral, ou bilateral decididamente ¢ assimétrica. O infarto hemorragico
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periventricular ocorre com a perda da substancia branca periventricular e pode apresentar-se
como um grande cisto porencefalico. Ao contrario, o aumento da pressdo intracraniana nao ¢é
um fator na ventriculomegalia com atrofia cortical e na perda da substidncia branca
periventricular como se ver na hidrocefalia, mas, apresenta-se fatores de risco, apresentagao
clinica, diagndstico e tratamento semelhante a de hidrocefalia.

As criangas, que se apresentam com baixo peso, prematuridade, coriorretinite
maturidade, estrabismo e hepatomegalia, incluindo achados de pleocitose com proteinorraquia
e retardo mental geralmente isso decorre de um defeito endocrino por disfun¢do hipotalamica
e pituitaria. Provavelmente as maes foram infectadas, evoluiram assintomdticamente, por
possuirem uma resposta imunoldgica adequada e pronta, sendo sintomaticas apenas por
resfriados e sintomas semelhantes a influenza, geralmente de curta duragdo associada a
enfartamento ganglionar. A presenca de anticorpos toxoplasmoses nos recém-nascidos nao ¢
evidéncia de infec¢do, visto que a IgG materna atravessa a placenta, tendo meia vida de um
més, e sofre queda de diluicdo trés meses depois. Além disso, os anticorpos maternos duram
cerca de um ano, por isso que o diagnostico se baseia na deteccdo de IgM ou IgA o que se
refletem no recém-nascido. Os achados moleculares em amostras de placenta ou sangue do

neonato constitui uma ferramenta util para o diagndstico neonatal.

. ;o
Ventriculomegalia Ventriculo Normal

47



6 RESULTADOS:

A busca apartir dos descritores resultou em 24,868 publicagdes. Do total, 444° artigos
foram levantados na base de dados de PUBMED, 778 de SCIELO, 8450 de LILACS, ¢
11.200 de MEDLINE. Destes, 28 artigos selecionados, excluindo 10 artigos por duplicidade,
leitura de resumo, as que ndo abordavam o tema, 3 artigos com foco mais em populacio de
felinos, artigos que apareciam mais vezes nao tratando o tema do trabalho. Assim 15 artigos
foram incluidos para revisao sistematica. Detalhes da selecdo dos artigos encontra-se na tabela

a seguir.

TABELA DE AMOSTRAS:

BASE RESULTADO N® ARTIGOS INCLUSOS
PUEMED 4440 5
SCIELO 778 6
LILACS 3
3450
MEDLINE 1
11.200
TOTAL 24.868 15

A sintese das caracteristicas importantes dos artigos selecionados e elegidos para analise deste
trabalho estabelecidos em detalhes no Quadro 7.

Quadro 7: Detalhamento caracteristicas dos artigos encontrados e seus principais resultados

N° | Autor (es) Titulo Metodologia Resultados
1 Carla Carvalho Prevengdo Revisdo Pontos de concordancia para prevengao
Fonseca (Salvador, | primaria da sistematica primaria para evitar a toxoplasmose
Brasil, 2013) Toxoplasmose congénita, solicitagdo sorologia
congénita especifica para detectar o parasito
2 Barbara Aratjo Comparagdo Revisdo Triagem pré-natal empregaram o soro
Marques(Belo entre ensaios sistematica da como amostra biologica e, maior
horizonte, 2015.) imunoenzimatic | literatura e frequéncia, os testes imunoenzimaticos
os realizados em | Estudo para IgG e IgM e teste de avidez de IgG
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amostras de transversal o mais utilizado. O IgM (Kappa 60,0%) e
sangue seco ¢ boa concordancia (91,1%) quando o
soro para Kappa ajustado pela prevaléncia de IgM.
triagem A concordancia para IgG foi muito boa
pré-natal da (Kappa 81,6%). A especificidade foi alta
toxoplasmose: tanto para IgM (98,4%) quanto para IgG
estudo de base (96,9%) e a sensibilidade para IgG
populacional também foi alta (84,0%). A sensibilidade
de IgM no teste em
estudo foi mais baixa (55,3%). Um novo
valor de cut-off obtido na curva ROC
para IgM resultou em melhor
performance do teste.
Licia Maria Toxoplasmose Nao consta Investigagdo diagnostica para
Oliveira Moreira, Congénita toxoplasmose congénita de acordo com a
Edgard Santos, defini¢do dos casos (Guia de Vigilancia
Cresio Alves, em Saude, Ministério da Saude, 2021).
(Brasil, 2022)
Robson Alfredy da | A eficacia da Revisdo A espiramicina é um macrolideos obtida
Silva Sousa, Tania | espiramicina no | bibliografica através da fermentagdo de fungos das
Rocha dos Santos | tratamento de espécies Streptomyces ambofaciens. O
Beatriz, Camargo ( | toxoplasmose uso da espiramicina no tratamento da
Séo Paulo, 2022) toxoplasmose congénita ¢ essencial por
evitar transmissdo vertical ao feto em
desenvolvimento. Nao possuir efeitos
toxicos e teratogénicos, apesar de ndo ser
efetiva contra todas as formas do
parasita.
Nao conta (Brasil, | Toxoplasmose Revisdo Rastreamento pré-natal baseado em teste
2020) Congénita e sua | Bibliografica soroldgico para a dosagem de IgM e IgG
relevancia no anti-Toxoplasma, triagem sorologica seja
contexto realizada para todas as gestantes no
primeiro trimestre de gestagao,
principalmente em locais com alta
prevaléncia do parasita, e repeticdo da
sorologia no terceiro trimestre, caso ao
primeiro exame a gestante seja suscetivel
(IgM e IgG negativos)
Bruna Leticia Orientagdes as Estudo As orientagdes frequentes foram os sinais
Marques, Yana gestantes no quantitativo de riscos na gestagao (80,3%) e riscos de
Tamara Tomasi, pré-natal: a transversal automedicagdo (76,9%). Observaram-se
Suelen dos Santos | importancia do prevaléncias abaixo de 50% no manejo
Saraiva, Antonio | cuidado adequado da amamentagdo (45,9%) e
Fernando Boing, compartilhado possibilidade de visitar a maternidade
Daniela Savi na atengao antes do parto (38,2%); ter recebido

Geremia ( Brasil,

2021)

primaria em
saude

todas as orientagdes a0 menos uma vez
durante o pré-natal foi de 18,4%.
Gestantes atendidas na maioria das
consultas pelos médicos e enfermeiros
apresentaram chance 41,0% maior de
adequacdo as orientac¢des, em
compara¢do com aquelas atendidas
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exclusivamente por médicos.

7. Maria regina Reis Literature Study point to the importance of
Amendoeira, Congenital review implementing guidelines in the diagnosis
Patricia Riddell toxoplasmosis: and control of congenital toxoplasmosis,
Miller (Estados the importance especially in countries where the
Unidos America, of implementing prevalence and pathogenicity of different
2021) clinical practice strains of the parasite are considered

guidelines high, as in Colombia. However, it is
essential that these guidelines are
correctly interpreted by health
professionals and, especially, that they
can be requested and interpreted in the
prenatal period, as well as transmitted as
control measures.

8. | Bernardo C. T. Toxoplasmose Revisdo Para filtrar e selecionar as pesquisas que
Silva, Daniela D. Congénita: bibliografica apresentassem dados relacionados com o
Goncalve; Leticia | Estratégias de sistematica foco do trabalho. A amostra final contou
F. Lopes; Pedro controle durante com 10 artigos cientificos,

Henrique F. o pré-natal contextualizados com a realidade e
Diegas; Victor S. atualizados, sendo que todos foram
Teixeira; Ana selecionados devido ao contetudo e
Paula V. S. Esteves qualidade que possuem de acordo com o
(Estados Unidos tema proposto.

America, 2021)

9. | Mariza M Avelino, | Congenital Prospective A total of 40.7% (66/162) of the
Waldemar N toxoplasmosis cohort neonates were born seriously infected.
Amaral , Isolina and prenatal Vertical transmission associated with
MX Rodrigues , care state reactivation during pregnancy occurred
Alan R Rassi, programs in 5.5% (9/162) of the NB, with one
Maria BF Gomes, showing severe infection (systemic). The
Tatiane L Costa presence of specific immunoglobulins
and Ana M (fetal IgM and NB IgA) suggested the
Castro.( Goiana, worst prognosis. Treatment of pregnant
2014) women by spiramycin resulted in

reduced vertical transmission. When
infected pregnant women did not
undergo proper treatment, the risk of
severe infection (neural-optical) in NB
was significantly increased. Fetal IgM
was associated with ocular impairment in
48.0% (12/25) of the fetuses and
neonatal IgA-specific was related to the
neuro-ophthalmologic and systemic
forms of the disease. When acute
toxoplasmosis was identified in the
postpartum period, a lack of monitoring
of seronegative pregnant women resulted
in a higher risk of severe congenital
infection.

10. | Janer Aparecida Achados Estudo Das 58 criangas (116 olhos) expostas ao

Silveira Soares,
Lucia Nosolia

oculares em
criangas com

retrospectivo, de
coorte

T. gondii (116 olhos), 21 tiveram o
diagnéstico confirmado clinica e
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Nasser, Silvio
Fernando
Guimaraes
Carvalho Antonio
Prates Caldeira
(Brasil 2011)

toxoplasmose
congénita

laboratorialmente, sendo que 20 (34
olhos) apresentaram sequelas oculares ao
final do primeiro ano de vida. Destas 20
criangas, 55% eram do sexo masculino,
todas nasceram a termo (idade
gestacional entre 37 e 42 semanas), mas
cinco delas apresentaram baixo peso ao
nascer (<2.500 g)

11. | Joana Verdelho Recém-nascidos | Estudo 89 completaram o seguimento. A
Andrade, Catarina | com risco de transversal prevaléncia de IgG para T. gondii nas
T. do toxoplasmose retrospectivo gestantes foi de 26% ([1C] 95% 24-27%)).
AmaralResende, congénita Foram confirmados 22 casos de
Joana C. F. N. S. toxoplasmose congénita (5,6 por 10.000
Campos Correia, nascidos vivos, IC95% 3,5-8,5 por
Cristina Maria 10.000). Dos 22 recém-nascidos, 18
B.S.C. Martins (82%, 1C95% 61-93%) eram
Cristina C. sintomaticos. Os achados clinicos mais
Fernandes de Fari frequentes foram calcificacao
(Valencia, intracraniana (64%), hepatomegalia e/ou
Espafiha, 2016) elevagdo das transaminases (32%) e

retinocoroidite (14%). As lesdes
cerebrais foram mais frequentes quando
a infe¢do materna foi documentada no
primeiro e segundo trimestres em
comparagdo com o terceiro (p=0,018).
Em 31 casos (35%), as gestantes foram
tratadas desde o momento do diagndstico
até o parto com espiramicina, nao se
tendo encontrado diferengas
relativamente a taxa de transmissao
vertical ou ao aparecimento de
manifestag¢des clinicas entre os
recém-nascidos de maes tratadas e ndo
tratadas.

12. | Glaucia M. Q. Toxoplasmose Relato de caso e | Apresentamos um caso de uma mulher
Andrade, Daniel V. | congénita em revisdo de com infecgdo cronica que apresentou
Vasconcelos filho de mae literatura quadro clinico e soroldgico consistente
Santos, Ericka V. cronicamente com reativago de retinocoroidite
M. Carellos, infectada com toxopldsmica no olho esquerdo durante a
Roberta M. C. reativacdo de gestagdo e transmitiu a doenga para seu
Romanelli, retinocoroidite bebé.

Ricardo W. A. na gestacao primeiro episodio de toxoplasmose

Vitor, Ana C. A. V.
Carneiro, Jose N.
Januario (Bel
horizonte, MG,
Brasil,

2010)

ocular tratado 10 anos antes da
concepcao, e os resultados dos exames
soroldgicos durante a gestacdo
mostraram somente baixos niveis de IgG,
sem anticorpos IgM. A infeccdo
congénita foi confirmada através de
testes sorologicos e por immunoblotting
comparativo. A infec¢do primaria por 7.
gondii é considerada como um risco
significativo de transmissdo vertical. A
reinfec¢@o é acompanhada por uma
rea¢do imune intensa, frequentemente
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manifestada pela elevagdo dos niveis de
IgG e pelo aparecimento de anticorpos
IgM. O sistema imune da mae ndo estava
comprometido em nenhum dos casos, e
também ndo houve evidéncia de
reativacao durante a gestacdo; portanto, a
reinfecgdo foi a explicagcdo mais
provavel. toxoplasmose congénita foi
diagnosticado através de uma triagem de
rotina, no qual a mae havia sido
infectada 20 anos antes da gravidez. Eles
sugeriram a possibilidade de reinfec¢do
pela mesma cepa ou por uma cepa
diferente. Toxoplasmose congénita em
uma mulher infectada antes da gravidez
sugere infec¢ao congénita por uma cepa
diferente do parasita, diferentes
gendtipos. A reativacao da
retinocoroidite ¢ mais comum durante a
gestagdo e alta prevaléncia de
toxoplasmose, a triagem neonatal
sistematica pode identificar criangas com
toxoplasmose congénita causada por
reinfecgdo e reativagdo durante a
gestagdo, possivelmente indicando que
tais eventos podem ter sido
subestimados. Isso pode influenciar a
decisdo de tratar a doenga ocular
reativada em gestantes. Alertamos para a
necessidade de educagdo preventiva no
inicio do atendimento pré-natal,
incluindo o monitoramento de sintomas
oculares se as pacientes forem
suscetiveis ou ndo.

13 | Aline Almeida Estudo dos Estudo A amostra final foi constituida por 76.
Fontes, Sirley potenciais observacional Das 37 criangas com toxoplasmose
Alves da Silva auditivos de analitico e incluidas no estudo, 28 completaram a
Carvalho, tronco transversal avaliagdo neuroldgica de imagem e,
GlauciaManzan encefalico na dessas, trés (10,7%) apresentaram exame
Queiroz de toxoplasmose neurologico alterado. Na avaliacdo do
Andrade Ericka congénita potencial evocado auditivo de tronco
Viana Carellos , diagnosticada encefalico, duas criancas sem
Roberta Castro precocemente toxoplasmose e 10 com toxoplasmose
Romanell,Luciana congénita apresentaram resultado
Macedo de sugestivo de alteracdo no processo
Resende. (Minas maturacional da via auditiva de tronco
Gerais, Brasil, encefalico.

2019)

14 | Jacobo Melamed, | Alteragdes Estudo Participaram no estudo 22 pacientes (44

Fébio Dornelles, tomograficas prospectivo olhos). Treze olhos apresentavam lesdes

Gabriela U. Eckert
(Brasil, 2001)

cerebrais em
criangas com
lesdes oculares
por

oculares maculares (29,5%), oito lesdes
periféricas (18,2%), e 22 olhos tinham
lesdes periféricas e maculares
concomitantes (50%). Dezessete
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congénita

pacientes (77,3%) apresentaram
alteragdes radiologicas. Dentre estes, 16
pacientes (94,1%) apresentaram
calcificagdes encefalicas, dois pacientes
(11,7%) apresentaram dilatagao
ventricular, dois hidrocefalia (11,7%),
um (5,9%) hidroanencefalia, um (5,9%)
cisto porencefalico (hemiatrofia
cerebral), um (5,9%) cisto de aracndide,
e um (5,9%) aumento discreto dos
ventriculos e das cisternas
subaracnodideas. Em pacientes com
diagnostico de toxoplasmose congénita e
lesdes oculares, deve-se suspeitar e
investigar alteracdes neurorradioldgicas
concomitantes (lesdo macular, lesdo
periférica, hidrocefalia, calcificagdes
cerebrais, cistos de aracnoide) devido a
importancia desses achados na maioria
dos pacientes.

15

Tudor Rares
Olariu,Cindy
Press, Jeanne
Talucod, Kjerstie
Olson, and José
Gilberto Montoya
(United states of
America, 2019)

Congenital
toxoplasmosis
in the United
States: clinical
and serologic
findings in
infants born to
mothers treated
during
pregnancy

Estudo
Retrospectivo

Pelos achados clinicos, os 25 bebés
tinham idade de 0 a 127 dias (média de
21 dias), 9 (36%) eram do sexo
masculino. Informagdes clinicas estavam
disponiveis para 19 (76%) dos 25 bebés.
Em 16 (84%) dos 19 lactentes, foram
observadas uma ou mais manifestagdes
clinicas graves de toxoplasmose
congénita. Para bebés nos quais foram
realizadas  investigacdes clinicas e
informagoes estavam disponiveis, doenca
ocular foi descrita em 10 (62,5%) de 16
bebés, calcificagcdes cerebrais em 13
(76,5%) de 17 bebés e hidrocefalia em 5
(38,5%) de 13. Em 3 (27,3%) dos 11
bebés nos quais havia informagdes
disponiveis para cada uma dessas
manifestacdes, foram relatados achados
oculares, calcificagdes cerebrais e
hidrocefalia presentes simultaneamente.
Os resultados sorolégicos revelaram que
anticorpos IgM foram demonstrados em
11 (44%) dos 25 bebés. Anticorpos IgA
foram demonstrados em 15 (60%) dos 25
lactentes, e em 6 (24%) foram
observados na auséncia de anticorpos
IgM demonstraveis. Resultados positivos
de testes de IgA foram detectados apenas
em neonatos e sua taxa (75%) foi maior
em comparagdo com resultados positivos
de testes de IgM (50%) na mesma faixa
etaria. Ambos os anticorpos IgM e IgA
foram detectados apenas em neonatos, 9
(45%) de 20. Nem anticorpos IgM nem
IgA foram demonstrados em 8 (32%) dos
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25 lactentes. A avaliacdo comparativa
dos resultados dos testes sorologicos
indica que os anticorpos IgM também
estavam presentes com menos frequéncia
em bebés de maes tratadas (44%) do que
em maes ndo tratadas (86,6%) (p <
0,001). Nao foram observadas diferengas
significativas entre bebés nascidos de
maées tratadas e¢ ndo tratadas quando
avaliamos a presenca de anticorpos IgA
ou IgE contra T. gondii (p = 0,06 ¢ p =
0,1). Ambos os anticorpos IgM e IgA
foram detectados significativamente
menos comumente em bebés nascidos de
maes tratadas (36%) do que naqueles
nascidos de maes nao tratadas (70,7%) (p
<0,001). analisamos a prevaléncia de
anticorpos  IgA  demonstraveis na
auséncia de anticorpos IgM, descobrimos
que esta era significativamente maior em
bebés nascidos de maes tratadas (24%)
versus aqueles nascidos de maées ndo
tratadas (6,7%) (p = 0,01) (dados nado
mostrados ). O nimero de bebés nos
quais os anticorpos IgM e IgA nao foram
detectaveis foi significativamente maior
nos bebés nascidos de maes tratadas
(32%) em comparagdo com aqueles
nascidos de maes ndo tratadas (6,7%) (p
<0,001).
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7 PROPOSTA DE FLUXOGRAMA

A proposta de construir o fluxograma de acompanhamento no pré-natal objetivo de alcancar
metas, realizar analise interna e externa com formulag¢do do estado soroldgico de todas as
gestantes desde a primeira consulta de pré-natal que seja em ambulatério de hospital
especializada e/ ou em servico de ateng¢do primaria a saude. A partir do estado soroldgico
reforca orientacdes higieno dietéticos em domicilio. Entretanto, sempre lembra que resultados
seronegativo nao contrai indicam provavel infec¢do. Sabemos que o estado de manutencgado da
resposta imunologica pode sofre atraso na leitura, por isso lembra de interpretar, conduzir,
seguimento em PNAR, PRH ou APS/ CENTRO DE REFERENCIA caso necessario.
Resultados positivo devemos iniciar o tratamento imediato para evitar transmissao fetal e
complicagdes severas. Avaliar historia materna previa, ou infec¢cdo pre-concepcional auxilia
no entendimento do estado atual da gestante e possivel seguimento. Por isso foram dividida
na triagem as mulheres atendidas em tres situagdes para reduzir erros de entendimento e
interpretagdao dos resultados sorologicos, melhorar conduta e seguimento com metas evitar da

melhor forma possivel complica¢des nos recém-nascidos.

TOXOPLASMOSE ADQUIRIDA NA GESTACAOQ: INTERPRETACAO, CONDUTA E SEGUIMENTO, FRENTE A
RESULTADOS DE SOROLOGIA IGG E IGM, CONFOFME IDADE GESTACIONAL EM ATENDIMENTO NA APS/
AMBULATORIO DE PRIMEIR A CONSULTA PRE-NATAL.

SITUACAOD 1: Primeira sorologia até 16 semanas de gestaca
SITUAGAO 2: Primeira sorologia apds 16 semanas de gestagdo
SITUAGAO 3: Sorologias subsequentes, apds a primeira ser (-)

SITUACAD 1: 1° Sorologia até 16 semanas de gestagdo

|

] . J L Resultados Elisa Teste
"\‘ ‘:' - — - =

"
e

12G (+)/ 1gM (+) 186 {1/ 18M (3 ‘ 1G (+)/ 1gM {-) 12G (-) / 1gM (+) ‘
Interpr
Qter;pl; htert Interpr ac
assd

etacic etacde-

Infeccdo pregresso ha

{i) Infecclo Aguda? GESTACAQ 6 meses antes de

(i) Infecclo recente? SUSCETIVEL Gravidez ou infecgdo
cronica?

(i} Infecgdo inicial aguda?
(i} Falso positivo 1IgM?
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1
INFECCA
P

Iniciar Espiramicina

: ﬂp L-
CONDUTA
o 8]
R ETIV

[ATB —Macrolideo}
Colher amostra para
Teste de avidez na
Mesma ou nova colheta

Orientactes higieno -
Dietetico, repitir sorologia

Tres teste negativo

mensal/bimensal até minim

Orientagtes
Higienico - dieteticos

Até 16 semanas. [
| e ||
Forte/ Alta .,| | L Avidez fraca/baixa IgM (+)/1gG [+L "’jl—";ﬂ - e 1M (+)/126 (-)
Avidez entre | _| § Intermediario/moderado (i) R “'-——L__,..,, o
12se16s )

o o L iyl
Provavel Infecgio IgM e lgG em IgM (+) e IgG (+) Infecgdo aguda Falso positivo IgM
anterior/Pregresso indice muito Provavel infecgio Soroconversdo Prevengio primaria d
Mo repetir sorologia Baixos > cutt off Aguda + encaminhar Notificar VE infeccdo

Suspender Repetir sorologia

espiramicina Ap6s 2 a3 sem alto
manter orientactes
Seguimento
- - . N
el IgG persistir baixo
Pré-natal de e estavel — discutir S\ /7

Com centro de o

Para pré-natal de

Seguimento
-

Encaminhar ao servico referencia
Degestacdo de alto risco  +
Solicito Amniocentese, cultura -
Pesquisa de DNA.USG Seriado,
Bioensaios (pcr-f per+) + ecografia
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INFECCAD
OVA
T

Iniciar espiramicina
Repitir sorologia em 143 21
dias Apds iniciar tratamento

Suspender Espiramicina, Repetir
sorologia em 1 més, se(-)caso
suscetivel, Orientagtes
higienodietético (MEV), repetir
Sorologia a cada 1 meses/ 3m

risco habitual
Referencia, infeccdo
Aguda solicitar
exames

Ecografia 1m/2m
Amnioccentese=18s
Sub-esp para
Terapia triplice
L S+ P + AF =185 até
0 parto

Caso nao amniocentese,
Manter espiramicina até nova
Amniocentese com 18s, <ds
Pos-provavel infecgdo

PCR (+) Alts ecografia
PCR[-J+Ecografia

Investigar RN

— I | Substituir SD/P/AF por espiramicina se infeccdo feta
/

Realizar ultimo exame em 2 ads
pos- parto.

Il

vy

PCR LA (+) e/ou alteragio na ecografia fetal
Compativel com infeccio congénita: se a
alteracdo ocorrer no 12 trimestre, considerar poss
Ibilidade de iniciar SD+P+AF apds a 142 semana
de gestacdo. Manter SD+P+AF até o parto.

)
[,

de gestacdo. Manter SD+P+AF até o parto.
PCR LA (-) e ecografia fetal normal: Considerar

na primeira metade da gestacdo. Infeccdo

fetal na 22 metade da gestacdo, principalmente
no dltimo trimestre - manter SD/P/AF até o parto,
mesmo com PCR (-} e US normalL.




SITUACAOD 2: primeira sorologia apds 16 semanas de gestacio; ‘

Resultados Sorologicos|

I8G (+)/1gM (+) ‘ 12G (+)/ 1gM [-)

! I
o ] =

e

IgG(-)/1gG(-) ‘ 1gG (-)/ 1gM (+)

4L g

=

|_Interpretacdo

Toxoplasmose gestacional

i i Ha 6 meses, Antes da
Verificar se realizou sorolo =

Gia previa? gestagdo |_|
=it g6 (-1/gM()
IgGe lgM(+) N&o necessario —

Infecgdo Aguda

Infecgdo pregresse Anterior?

Infecgdo muito recente?

Gestante Suscetivel pa
Falso positivo IgM?
| 1l
1gG(+) Reforcar medidas d — -
IgM (-/+) Prevencio primeiro Espiramicina imediato

orologia Sorologias 2 a 4
J L semana
| J_L Conduta <>
IgG/IgM muito | ~ . i ~- —
Baixos, espira | |S+P+AFde |prevencio Infec;ac_: anterior || panetir sorologias cada [ ‘
micina Imediato Primaria Sorologia (nao) . | /mesfcada 3 meses e no
sorologia em Pré-natal alto |pa infecgio Manter prevencdo || parto, persistir seronega |
14 - 21 dias Risco ﬂ ‘ Tivo sorologia 2 a 4s apos |
< b J O parto. A _},' \gM (+/-)
| Seguimento | Pré-natal de risco ) /L 186 (-}
Habitual Pré-natal de risco || 2 amostra, IgM+/gG - /*Prevengdo
b Centro de referencia hahitual Soroconversdo 7 Suspender
Nova sorologia, 1gG Obs: Toxo Congenita Subs. Espf 5 + P + AF/parto '\_’J Espiramicina
Muito baixo, infeccd ; Encaminho Pré-natal alto
Antes de gravidez \/ Risco.
Centro Referencia angraﬁa fetal [ L | b
Ecografia, > mensal/bimensal = N

Amniocentese >18s5
< 4 semanas — Infe.
Provavel, investigar
RN

Ecografia mensal/bimensal
Amniocentese =18 semanas (<4
Semana apds provavel infecgdo
PCR LA (-) + Alts Ecografia fetal (T.
Congenita- S + P + AF até parto
PCR LA(+) Ecografia normal, Ige
Risco fetal. Subt s+p+af por Espira
Investigar completa no RN.

Gestante suscetivel
MNovo sorologia 1/3m
E no parto

Cont.sero (-} sorologia
Em 2/4 semanas apds
Parto.

57



Repitir exames + teste
Avidez + mesma amostr
Soroconversdo 1gG/1gM

2 manyys Di danci
SITUACAO 3: Sorologia subsequentes;'l A J,'E 12G (+)/ 1GM (-) I e

apos primeira negativa

I—|c

B
/|
¥

Y

N

=~/

—
resultado 1gG =k
B
| e ra—— |
1gG + IgM -pro. 12G (+)/ igM () I 1 AL
Infec. Aguda, se | s | Inf. antiga, cen 1:_‘ 1gG(-)f !EM HE<]
Avidez 1gG tro referencia ' | Suscetwsl
|baixo. > Prevencio. Prevengdo
{1 J.L {1
Seivimanto G Pré-natal de risco Repetir sorologia<3m
s Habitual E no parto. Se, sero (-}
PMAR + Tratamento .
Investir RN Obs: Gestacdo + Repetir exame em 2 a4
RN Semana pds-parto
Repetir sorologia em
1/3 meses
IgG () /1gM(-) Secplllast, ) | Seronegativo, sorol
g | Prevencdo primaria ; Em 2 a4 sem pos-p
Ecografia/ Amniocen
IgG (+)/ 1gM (+) Ig= 165 Espiramicina Tese com:
Infec. Aguda . — |1g>1655+ P+ AF imediato ) | PCRLA +, S+P+AF
( soroconversaao) " | Encaminhar PNAR

PCR LA -, Sust. Esp/
S+ P+ AF e risco fetal
Investigar RN
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Iniciar Espiramicina

=
R | 186 (-} /1gM (+) Imediato

D } Infec. Aguda antiga ~

Repetir sorologia em

% i 1
Falso negativo IgM* 2 a 3 semanas.

Ecografia fetal mensal/ bimensal

Se, soroconversao antes 16s, manter espiramicina

até amniocentese com 18s de Ig.

Se, soroconversdo apds 16s, manter S + P + AF até
Realizar amniocentese { apds 18s/ 4 semanas da data
Provavel infecgdo.

PCR LA (+) + Ecografia fetal compativel T. congenita:
Manter 5+P+AF até o parto.

PCR LA (-} + Ecografia fetal normal: considerar substituir
S+P+AF por espiramicina apos avaliar Ig e risco fetal.
Impossible realizar amniocentese manter triplice até parto
Investigar completa RN.

RM assintomatico

[l

ot

Solicitar Exames: anatomopatologico da
placenta
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L

IgM (+/-); Falso positivo IgM
Suspender espiramicina

* | Prevencdo primaria infeccgio
—

Infec. Aguda, IgG+/IgM- soro
Conversdo Espira até 16s
Subst. espira por s+p+af, em
=165 e PNAR

Fluxograma de RN Assintomatico, Mie com Infeccio pelo toxoplasmose Gondii.

ELISA Igh por captura, IgG do binomio, USGT,

Fundoscopia, Hemograma

Exames alterados: estudo de
liguor, Fungdo hepéatica e renal,
Audiometria, TC de cranio

|l

s

Resultados Nomnais

~

BN infectado: tratamento até um ano

RN ndo infectado: queda

lga.

Progressiva dos titulos de



Andtomo-patolégico
da placenta

Fundoscopia ocular

Estudo LCR

RN sintomatico

Audiometria

e r

ELISA IgM por captura,
IgG do bindmio,
hemograma, funcio
hepdtica e renal,

r

# -.

TC de cranio

OBSERVACAO:
Em BN sintomatico, devemos solicitar o estudo anatomopatologico da placenta,
Elisa IgM por captura . IgG do bindmio, fundoscopia ocular, hemograma,

estudo do liquor, audiometria, funcdo hepatica e renal e TC de cranio do RNJ

Abreviactes: 5+ P+ AF( sulfadiazina, pirimetamina, acido folinico), CR: Centro de referencia
Espira/ Espir : Espiramicina



Anatomo-patolégico
da placenta

Fundoscopia ocular

Estudo LCR

RN sintomatico

Audiometria

. .

(ELsA IgM por captura,
IgG do bind&dmio,

hemograma, funcio
hepética e renal,

TC de cranio

OBSERVACAO:
Em RN sintomaético, devemos solicitar o estudo anatomopatologico da placenta,
Elisa IgM por captura ., IglG do binémio, fundoscopia ocular, hemograma,
estudo do liquor. audiometria. funcdo hepdtica e renal e TC de cridnio do RN

Abreviagbes: S + P+ AF ( sulfadiazina, pirimetamina, acido folinice), CR: Centro de referencia
Espira/ Espir : Espiramicina

Complicagties nos RM:
Tetrade de Sabin: Hidrocefalia, microcalcificagtes
Cerebrais, retinocorroidite bilateral, macular ou peri-
macularmacular ou perimacular, Ventriculo
megalia, intraparenguimatosa e retardo mental.

Encaminha ao especialista e

Terapia triplice S+ P + AF

Hiperssensibilidade a sulfa = clindamicina e azitromicina
Azitromicina + sulfamatoxazol-trimetroprima prevencdo antes
terapia triplice




7 CONSIDERACOES FINAIS

E necessario diante dos achados de uma doenca dita como doenca rara, mas que
observamos mais recorréncias do que as doengas graves conhecidas e que tem alto indice de
mortalidade quando negligenciada. Reforcar os cuidados da mulher gestante no pré-natal, ou
seja, idealmente orientar através de campanhas de sensibilizacdo e palestras educativas em
unidade de saude; o rastreio de mulheres em idade fértil moradoras da zona rural; incentivar a
importancia de gestacdo planejada através de controle de exames pré-concepcionais € o
acompanhamento continuo das gestantes durante o pré-natal. A fim de evitar acometimento
ou problemas nos recém-nascidos que podem determinar sequelas graves e porventura
irreversiveis. Observamos segundo a literatura uma necessidade de realizacdo de campanhas
em educacdo continuada para os profissionais da atengdo primaria a saide, que acompanham
as gestantes, no sentido de seguir o protocolo vigente de modo a prevenir nos trés trimestres
da gestacdo a possibilidade de infec¢do congénita. Com relacdo as gestantes ¢ importante que
tenham conhecimento dos meios de transmissdo, como também medidas preventivas
oportunas a serem tomadas até o término da gestacdo. Também importante a adequacao as
orientagdes fornecidas as gestantes durante o pré-natal favorece vinculo com consultas,
adesdo terapéutica e agdo em promogado a saude compartilhada entre os médicos e enfermeiros
para o bem das gestantes. A¢des neste visa a reduzir prevaléncia da doenga, momento
propicios para sensibilizar, orientar e empoderar as gestantes quanto as facilidades de
informacao disponivel nas redes sociais e internet que pode contribuir a evolugdo saudavel no
periodo gestacional, parto e puerpério. As estratégias elaboradas ao longo deste trabalho
foram determinantes fatores para garantir que as gestantes recebem conforme abordado nos
manuais, diretrizes e protocolos do ministério da saude as devidas orientagdes preconizadas e
tenha possibilidade de executd-los. Isto todo, reforca-se a importancia dos atendimentos
compartilhados durante o pré-natal ¢ na promogado de a¢des educativas, seminarios, palestras,
mesas redondas na atencdo primaria a satde para esclarecimento do medo, insegurangas e
davidas no processo de saude - doenga. Enfim, identificou-se que a atuacdo compartilhada por
meio de processo sistematizado de assisténcia pode promover melhores desfechos no
acompanhamento ao pré-natal, parto e puerpério. Ao longo deste trabalho, o embasamento e
estratégias necessarias para dar-se continuidade ao cuidado, integralidade do cuidado
construido ao longo do trajeto terapéutico através de estudos sobre a saude a mulher e do

recém-nascido, buscando-se meios de intervencao ao cuidado, orientar e garantir que o uso
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das diretrizes vigentes seja benéfico as gestantes e ao recém-nascido e trago uma resolucao

terapéutica a longo prazo.
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