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RESUMO

A toxocariase humana é uma zoonose causada por larvas de parasitas do
género Toxocara spp., sendo as principais espécies causadoras a Toxocara
canis e a Toxocara cati, parasitas intestinais de caes e gatos, respectivamente.
Quando ovos contendo larvas infectantes sao ingeridos por seres humanos, as
larvas tornam-se livres no intestino, atravessam a parede intestinal e invadem os
tecidos, podendo atingir varios 6rgados. A doenca pode se manifestar de varias
formas, sendo a Larva Migrans Visceral a principal. Contudo, muitos casos
podem permanecer assintomaticos. A prevaléncia da infeccdo € mais alta em
paises tropicais e em desenvolvimento, mas também ocorre em paises
desenvolvidos. Com o intuito de colaborar com a avaliacdo da toxocariase no
Brasil, objetivou-se nesse estudo detectar a prevaléncia da sorologia positiva
anti-Toxocara spp. em criancas de uma escola publica de Belo Horizonte,
identificar os fatores associados, bem como avaliar e tratar as criangas com
sorologia positiva. Para 100 criancas de sete a 14 anos, foram coletados dados
clinicos e sociodemograficos em entrevista e avaliacédo clinica. Também foram
realizados os seguintes exames de sangue: hemograma, 1gG total, IgE total e
ELISA anti-Toxocara spp. As criancas com sorologia positiva para toxocariase
foram submetidas a ultrassom abdominal, exames oftalmolégicos e
parasitologicos de fezes, receberam tratamento medicamentoso e foram
reavaliadas por equipe médica apoés trés meses. Foi encontrada uma prevaléncia
de 15%. Os fatores que se mostraram estatisticamente relacionados com a
sorologia positiva foram o contato com terra (valor p igual a 0.025) e o status de
indice de Massa Corporal de magreza (valor p igual a 0,030), mas nao é possivel
afirmar se esta ultima € uma condicdo que favorece a infeccdo ou se ocorre
posteriormente a ela. Apos trés meses, a sorologia qualitativa permaneceu
positiva em quatro criangas. O hematocrito foi o Unico parametro laboratorial que
demonstrou aumento significativo apds tratamento. Esse estudo podera
subsidiar estratégias de conscientiza¢do sobre a doencga e mostra a necessidade

de mais estudos em pacientes assintomaticos.

Palavras-chave: Toxocara canis, soroprevaléncia, zoonoses, criancas



ABSTRACT

Toxocariasis is a zoonosis caused by Toxocara spp larva, and the main species
involved are Toxocara canis and Toxocara cati, intestinal worms from dogs and
cats. In humans, the worm does not complete its cycle, and its larva, after been
swallowed, perforates the intestinal wall, thus migrating through many human
body organs, which can make the individual remain asymptomatic or present
some type of syndrome, as an exemple: Visceral Larva Migrans. A high
prevalence of toxocariasis has been observed in many countries worldwide,
especially in tropical countries. The present study aimed to estimate the
prevalence of toxocariasis and its associated factors in children from a public
school in the city of Belo Horizonte, Brazil, as well as treat and evaluate the
treatment in seropositive children. This study examined 100 children, from whom
data, regarding sociodemographics, lifestyle habits, self-reported health
conditions, as well as characteristics related to housing and the presence of pets,
were collected. In addition, clinical exams, anthropometric measurements, and
laboratory exams (hemogram, total IgG, total IgE, and ELISA to detect anti-
Toxocara spp. IgG antibodies) were carried out. The seropositive children
underwent abdominal ultrasound, stool test, eye exam, received medical
treatment and were reassessed by medical staff after three months. Of these
children, 15% presented positive serology for toxocariasis. In the final multiple
logistics regression model, the variables contact with the ground and BMI status
(thinness) remained at a p-value of 0.025 and 0.030, respectively. After three
months, the ELISA remained positive in four of them. Most of the blood tests were
not significantly different after treatment. An epidemiologically significant
prevalence of toxocariasis was found in the studied population. The child’s
contact with the ground was considered a risk factor for toxocariasis, while
thinness was also associated with positive serology; nevertheless, it is impossible
to affirm if this is in fact a condition that favors the infection or if it occurs after the
onset of the infection itself. This study may help raise awareness strategies about

the disease and shows the need for more studies in asymptomatic patients.

Key words: Toxocara canis, seroprevalence, zoonosis, children
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1. INTRODUCAO

A toxocariase € uma zoonose de distribuicdo mundial, primeiramente descrita
por Beaver e cols (1952), causada principalmente pelos parasitas Toxocara
canis e Toxocara cati. Cdes e gatos sdo, respectivamente, 0s principais
hospedeiros definitivos dessas espécies. Humanos sdo acometidos quando
ingerem acidentalmente ovos contendo a larva em estagio infectante, a qual é
incapaz de completar seu ciclo de desenvolvimento e migra através dos 6rgéos
(ARAUJO, 1972). Essa capacidade de migracdo que a larva apresenta, aliada a
liberacdo de antigenos, séo fatores importantes na patogénese da doenca, uma
vez que a larva pode provocar reacado inflamatoria nos tecidos por onde passa
(BEAVER et al., 1952; BEAVER, 1962).

Em humanos as manifestacdes podem acontecer sob a forma de varios tipos de
sindromes, como a forma classica da doenca, também conhecida como Larva
Migrans Visceral (LMV), e outras: Larva Migrans Ocular (LMO), Larva Migrans
Neurolégica (LMN), Toxocariase Oculta e Toxocariase Assintomatica, as quais
tem diferentes manifestacfes clinicas e laboratoriais (CARVALHO; ROCHA,
2014; MAGNAVAL; DORCHIES; MORASSIN, 2000;). Eosinofilia e niveis de IgE
aumentados séo alteraces laboratoriais comuns na forma classica da doenca
(BUIJS, 1995; GARCIA, 2006; GLICKMAN; SCHANTZ, 1981; LUZNA-LYSCOV
et al., 2000; MAGNAVAL; DORCHIES; MORASSIN, 2000).

A infeccéo crbnica pode persistir por um longo tempo, devido a capacidade das
larvas permanecerem quiescentes, e a reativacdo da migracdo para orgaos
como olho ou cérebro pode ocorrer em qualquer tempo, o que justifica a
importancia do diagnostico e do tratamento, mesmo nos casos assintomaticos,
de modo preventivo (OTHMAN, 2012).

A prevaléncia em humanos tem se demonstrado variavel no mundo e no Brasil.
Na Dinamarca foi reportada uma prevaléncia de 2,4% (STENSVOLD et al.,
2009), em La Reunion, localizada no Oceano indico, 92,8% (MAGNAVAL et al.,
1994) e nos Estados Unidos 13,9% (WON et al.,2008). No Brasil, na cidade de
Pelotas (RS), 50,6% das criancas estudadas apresentaram o Teste de

Imunodiagnéstico ELISA (Enzyme Linked Immunoabsorbent Assay) positivo
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(SCHOENARDIE et al., 2013), resultado esse semelhante ao encontrado em
escolares em Vitoria (ES) que foi de 51,6% (FRAGOSO et al.,2011). No estado
de Sao Paulo, prevaléncia de 11,1% foi relatada em criangas de Presidente
Prudente (SANTAREM et al., 2011) e de 155% em Fernandépolis
(CASSENOTE et al., 2014).

A presenca de caes no domicilio foi considerada como fator de risco importante,
por varios autores (MATSUMURA; ENDO, 1983; SCHANTZ et al.,1980),
inclusive por Chieffi e cols (1988), que encontraram relagéo estatisticamente
significativa entre a presencga de cdes no domicilio nos ultimos dois anos e maior
frequéncia de anticorpos anti-Toxocara spp em um grupo de adultos do sexo
feminino, residentes na zona urbana do municipio de Sdo Paulo. A geofagia,
hébito frequente em crianga menor de cinco anos de idade, também € um fator
de risco importante, sendo esse um achado bastante comum (GLICKMAN et al.,
1981; GLICKMAN; SCHANTZ, 1981; SCHANTZ et al., 1980).

A contaminacdo do solo por ovos com larvas infectantes também €& um
importante fator para a infecgéo por Toxocara canis em seres humanos. Estudos
demostraram altas taxas de contamina¢édo de ambientes publicos, como pracas
e parques, com ovos provenientes das fezes de cées parasitados (MANINI, et
al.,2012 ; SANTAREM; PEREIRA; ALEGRE, 2012;).

Belo Horizonte possuia populacdo de 275.603 cdes e 54.985 gatos, sem
considerar os animais errantes, segundo censo animal realizado pela Prefeitura
Municipal em 2013 (Prefeitura Municipal de Belo Horizonte, 2014). A populacdo
da cidade, segundo o ultimo censo do Instituto Brasileiro de Geografia e
Estatistica (2010), foi de 2.375.151 habitantes (IBGE, 2014). A Organizacao
Mundial de Saude (1990) recomenda que a populacdo canina de cada localidade
deve corresponder, no maximo, a 10% da populacdo humana. Diante desses
dados, e mesmo com a auséncia de estudos sobre as taxas de contaminacao de
pracas e parques da cidade, entende-se a importancia do estudo da prevaléncia
da toxocariase nessa localidade. Portanto, objetivou-se com esse trabalho
estudar a taxa de soroprevaléncia da toxocariase em alunos de uma escola

publica estadual localizada na regido nordeste de Belo Horizonte, identificar os
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fatores associados a sorologia positiva, e realizar o tratamento e

acompanhamento dessas criancas.
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2. REVISAO DE LITERATURA

2.1 O parasita e ciclo bioldgico

A toxocariase € uma zoonose de distribuicdo mundial causada principalmente
por Toxocara canis, Toxocara cati e Toxocaris leonina (JACOB; OSELKA, 1991).
Os causadores da toxocariase humana séo o Toxocara canis e 0 Toxocara cati,
gue sao parasitas intestinais de cées e gatos, respectivamente (DESPOMMIER,
2003). Entre os agentes causadores da sindrome, o Toxocara canis apresenta
caracteristicas peculiares de ciclo biolégico e padrdo de migracéo larvaria que
conferem a esse parasita a capacidade de ser o agente mais frequentemente
implicado na etiologia da doenca (CYPRESS et al., 1977).

O género Toxocara pertence ao filo Nemathelmintes, classe Nemathoda, ordem
Ascaroidea, familia Ascaridae e subfamilia Ascarinae e tem distribuicao
geografica ampla (SOULSBY, 1965). Sdo ascarideos grandes, a fémea adulta
varia de seis a dezoito centimetros, enquanto 0 macho mede em torno de quatro
a dez centimetros. As pecas labiais sdo caracteristicas do género, situadas na
porcdo anterior do verme. A diferenca principal entre o Toxocara canis e 0
Toxocara cati sdo as expansOes laterais da cuticula (asas cervicais), que
terminam de forma abrupta no Toxocara cati, enquanto no Toxocara canis sao
estruturas elipticas que se estendem para a porcao posterior do verme. A fémea
do Toxocara canis produz até 200.000 ovos por dia, € como a carga parasitaria
no animal infectado pode alcancar até varias centenas de parasitas, 0S
hospedeiros podem contaminar o ambiente com milhdes de ovos por dia
(SCHANTZ; GLICKMAN, 1983).

Nos animais, existem cinco fontes de infeccdo por Toxocara sp.: migracao
transplacentéria, ingestdo de ovos embrionados; ingestédo de larva e tecidos de
hospedeiros paraténicos; passagem de larva pelo leite; ingestdo de larvas
presentes nas fezes ou vomito de filhotes.



17

Apos a ingestdo do ovo embrionado pelo céo, a larva € liberada no estbmago e
no intestino delgado. Essas larvas, medindo 20 por 4004 penetram na mucosa
intestinal, invadem a corrente linfatica ou sanguinea e alcangam o figado dentro
de 24 horas. Posteriormente, atingem o coracdo e os pulmdes por meio do
sistema vascular. O acometimento pulmonar acontece apos trés a cinco dias da
infeccdo. A partir desse momento, algumas larvas passam dos bronquiolos para
a traqueia e faringe, sendo entdo deglutidas (rota traqueal). Apds duas mudas,
essas larvas tornam-se vermes adultos na luz intestinal e iniciam a postura de
ovos. A rota tragueal acontece em filhotes menores que cinco semanas. Nos
animais mais velhos, as larvas migram do pulmdo para o coracdo e,
posteriormente, para os tecidos do hospedeiro, onde podem permanecer
quiescentes (rota somética), podendo sobreviver por varios anos. Os tecidos
acometidos com mais frequéncia sdo pulmdes, figado, rim, musculos e cérebro
(JACOB; OSELKA, 1991).

A infeccdo pré-natal ocorre quando ha migracéo larvaria através da placenta
(chamada rota transplacentaria) e ocorre apos o 42° dia de gestacao, pela
mobilizacdo de larvas presentes nos tecidos da cadela. O estimulo a mobilizacdo
larvéaria tem sido atribuido a altera¢cdes hormonais durante a gestacdo. As larvas
permanecem no figado do filhote até o nascimento. A partir dai, passam para o
pulmdo, migram para a traqueia e sofrem maturacdo no intestino, com o
aparecimento de ovos nas fezes na quarta semana de vida. A transmisséo
transplacentaria € muito importante do ponto de vista ambiental, sendo os
filhotes capazes de disseminar a infec¢cdo (SOULSBY, 1965). O Toxacara cati

nao apresenta rota transplacentaria (SCHANTZ; GLICKMAN, 1983).

Além disso, a transmissdo de larvas pode ocorrer pela amamentagdo. A
constatacao de larvas no colostro pode ser feita logo apés o parto, sendo maxima
na segunda semana de lactacdo. Existem também as outras possibilidades de
transmissao citadas anteriormente, que sdo a ingestao de tecidos de hospedeiro
paraténico (exemplos: camundongos, coelhos, ovelhas, aves) contendo larvas
quiescentes e a ingestdo de larvas em estagio avancado de maturacéo, ou
mesmo vermes imaturos (JACOB; OSELKA, 1991).
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FIGURA 1: Ciclo de vida do Toxocara canis
Fonte: http://www.cdc.gov/parasites/toxocariasis/biology.html

O diagndstico em caes e gatos é feito pela demonstracéo de ovos nas fezes. Os
ovos nas fezes ndo sdo embrionados e, portanto, ndo séo infectantes. Para que
ocorra o embrionamento sao necessarias condicbes como temperatura de 15° a
30°C e umidade, sendo que, nessas condi¢cbes, 85% dos ovos tornam-se
infectantes em duas a cinco semanas. Ha relatos demonstrando que ocorrem
duas mudas dentro do ovo, e que, portanto, a larva infectante seria aquela de
terceiro estagio (ARAUJO, 1972). Os ovos sdo muito resistentes a condigdes
ambientais adversas e permanecem infectantes por anos. Por isso, séo
considerados importantes meios de prevencdo da doenca: a eliminagao das
fezes de cées e gatos, a prevencdo de defecacdo desses animais em areas
publicas, a restricdo de cées e gatos errantes (OVERGAAUW; VAN KNAPEN,
2013), e a vermifugacdo de cédes e gatos. Em filhotes, a vermifugacao deve

ocorrer com duas, quatro, seis e 0ito semanas para prevenir o aparecimento de


http://www.cdc.gov/parasites/toxocariasis/biology.html
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infeccdes por meio da amamentagdo (ZIMMERMANN; LOWENSTEIN; STOYE,
1985), e, em adultos, de uma a duas vezes por ano (MAIZELS; MEGHJI, 1984).

2.2 Prevaléncia do parasita em caes

A prevaléncia do parasita em cées varia de 0,7% a 82,6%, dependendo do
método empregado e da localidade estudada (HOLLAND e SMITH, 2006).

No Caribe, em Anse-la-Raye (Santa Lucia), Thompson e cols (1986)
encontraram nas fezes de caes analisadas 32% de contaminagcdo com Toxocara
canis, estudo no qual as fezes de cées foram coletadas em 22 locais da cidade.
Rep (1975) investigou cdes em Oranjestead (Aruba), e em 25% dos animais

foram encontrados exemplares de Toxocara canis.

No norte do Ird, 60% dos caes analisados por necropsia estavam infectados por
Toxocara canis, sendo a prevaléncia maior entre os cédes jovens (82,6%)
(DARYANI et al.,2009).

No Brasil, em Vigcosa (MG), 8,4% das amostras de fezes caninas estudadas
continham ovos de Toxocara canis (CARVALHO, 2011). Em Botucatu (SP), um
estudo com caes domiciliados detectou 8,7% de positividade para T. canis nas
fezes desses animais (KATAGIRI; OLIVEIRA-SEQUEIRA., 2008) e em Monte
Negro (RO), 18,9% das fezes analisadas dos 95 cdes estudados também
estavam contaminadas por T. canis (LABRUNA et al.,2006). Em Itapema (SC),
a ocorréncia de protozoarios e helmintos em amostras de fezes de caes errantes
da cidade foi investigada e 14,5% estavam contaminadas com Toxocara canis
(BLAZIUS et al., 2005). Na cidade do Rio de Janeiro (RJ), 8,8% das fezes de
cées de um instituto publico de medicina veterinaria continham ovos de T. canis
(DE VASCONCELLOS, DE BARROS; DE OLIVEIRA, 2006).
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2.3 Contaminacéao de locais publicos

Vérios estudos analisaram a porcentagem de contaminacdo de ambientes

publicos, como pracas e parques, em diferentes cidades.

Mattia e cols (2012), em um estudo realizado em trés cidades no interior do
Parana, encontraram ovos de Toxocara sp em 21,4% das amostras de areia e

em 44,7% das amostras de terra provenientes de &reas gramadas.

Na orla de Salvador (BA), 29,4% das amostras de areia mostraram
contaminacgao por Toxocara sp (SANTOS et al., 2010) e em Santa Maria (RS),
91,7% das amostras de solo estavam contaminados (CORREIA et al.,1995).

Em Presidente Prudente (SP), durante um ano, todo més foram coletadas 500 g
de solo de cada uma das 25 pragas publicas selecionadas, das quais 96%
estavam contaminadas com pelo menos um ovo de Toxocara sp. Ovos viaveis
foram observados em 61% das 300 amostras analisadas (SANTAREM,;
PEREIRA; ALEGRE, 2012).

Em S&o Paulo (SP), em 6,1% dos Centros de Educacdo Infantil foram
encontrados ovos viaveis de Toxocara sp (MAEDA et al.,, 2010). Outras
localidades brasileiras como Uberlandia (MG), Lavras (MG) e Pontal do
Paranapanema (SP) apresentam indices de contamina¢do dos locais publicos
de 23,1%, 69,6% e 29,0% respectivamente (COSTA-CRUZ et al., 1994;
GUIMARAES et al., 2005; SANTAREM et al., 2008).

Em Cuba, o estudo de Duménigo e Géalvez (1995) demonstrou a contaminagao
de pracas e parques publicos de 42,2% e o estudo de Laird Pérez e cols (2000)

encontrou 70% de contaminacéao.

Em Praga, Republica Tcheca, a taxa de contaminacao dos parques por ovos de
Toxocara sp foi de 20,4% (DUBNA, 2007).

Na cidade de Murcia, Espanha, 644 amostras de solo provenientes de nove
parques foram examinadas. Mais de 67% dos parques (1,24% das amostras de
terra) estavam contaminados com ovos de Toxocara sp (RUIZ DE YBXKANEZ;
GARIJO; ALONSO, 2001).
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2.4 Apresentacdes Clinicas da Doenca

Os humanos se infectam pela ingestéo acidental de ovos embrionados contendo
a larva infectante presentes no solo, principalmente em areas publicas (KAYES,
1997) e, ao contrario do que acontece em caes filhotes, a larva € incapaz de
completar seu ciclo de desenvolvimento. Ao migrar por diferentes 6rgaos, deixa
glicoproteinas antigénicas solUveis conhecidas como antigenos secretorios-
excretérios (ES Ag) de T. canis, que foram chamados de antigenos TES. Além
disso, existe a possibilidade de a larva ser encapsulada em granulomas, nos

quais podem ser destruidas ou permanecer viaveis por muitos anos.

Os antigenos TES parecem permitir a sobrevivéncia da larva em condi¢cdes
adversas impostas pelo sistema imune do hospedeiro que, preferencialmente,
monta uma resposta imunoldgica contra esses antigenos sollveis ao invés dos
antigenos somaticos, 0s quais sdo expostos apenas na destruicdo larvaria. A
reacao inflamatdria que ocorre € resultado dessa resposta imunoldgica aos
antigenos soluveis TES (KAYES, 1997). Os sintomas clinicos e a gravidade da
doenca em humanos dependem néo s6 da intensidade da infec¢do e dos locais
de migracao larvaria, mas também da intensidade da resposta inflamatéria do
hospedeiro, podendo ocorrer desde formas assintomaticas até formas com

graves danos aos 6rgaos (JACOB, 1990).

O reconhecimento da existéncia de tipos Thl e Th2 do linfécito T CD4+ facilitou
muito o entendimento da reposta imune a infec¢cbes por helmintos, protozoarios
e bactérias. As células Thl secretam IL-2, interferon Y (IFN- Y) e sé&o
responsaveis pela resposta de hipersensibilidade tardia e ativacdo de
macrofagos. As células Th2 secretam IL-4, IL-5, IL-10 e IL-13 e regulam a
resposta imune humoral. Nao se sabe ao certo o que determina se um parasita
vai estimular uma resposta Thl ou Th2. (JACOB; OSELKA, 1991). Na
toxocariase se observam evidéncias das duas respostas (JACOB;OSELKA,
1991), sendo que parece haver um predominio do tipo Th2 (MAIZELS, 2013). A
formacdo de um granuloma é considerada uma manifestacdo da resposta de
hipersensibilidade tardia (Thl) e a eosinofilia e IgE sdo caracteristicas da
resposta Th2 (JACOB; OSELKA, 1991). Além das respostas Thl e Th2,

caracteristicas da imunidade adaptativa, foram descobertas recentemente as
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células linféides inatas, as quais podem produzir citocinas do tipo 2 (IL-4, IL-5,
IL-10 e IL-13) sem requerer ativacao prévia por células dendriticas. Com isso, a
distincdo entre imunidade inata e adaptativa ficou prejudicada (NEILL et al.,
2010). Alguns indicios de que algumas popula¢@es de células inatas podiam
participar da resposta ao T. canis ja tinham surgido, como por exemplo a
producao de IL-5 por células ndo B/ ndo T em ratos com deficiéncia de células T
infectados por T. canis (TAKAMOTO et al., 1995).

A relacéo entre a infeccdo por Toxocara sp e manifestacdes alérgicas incluindo
a asma é amplamente discutida. Presume-se que, como a infeccéo por Toxocara
sp é caracterizada principalmente pelo aumento de IL-5 e IL-4/IL-13 resultando
em eosinofilia e aumento dos niveis de IgE, aconteca exarcebacédo da resposta
alérgica quando o paciente é exposto a alérgenos (COOPER, 2008; PINELLI;
ARANZAMENDI, 2012). Esses efeitos pro-alérgicos parecem ir contra a
“hipotese da higiene”, teoria que sugere que infecgbes parasitarias amenizam
alergias e outras imunopatologias através de propriedades imunossupressoras
(MAIZELS, 2005). Porém, é importante reconhecer que o T. canis é mais
adaptado ao seu hospedeiro definitivo do que aos hospedeiros paraténicos e
acidentais, os quais podem reagir mais vigorosamente (MAIZELS, 2013).

A toxocariase pode ocorrer em cinco formas: sistémica (Larva Migrans Visceral),
ocular (Larva Migrans Ocular), neurolégica (Larva Migrans Neuroldgica), oculta
e assintomatica (CARVALHO; ROCHA, 2011; MAZUR-MELEWSKA et al., 2012).
A forma da doenca depende da intensidade da infeccao, localizacdo da larva,
imunidade do hospedeiro e reinfeccdo (MAZUR-MELEWSKA et al., 2012).

A forma sistémica, Larva Migrans Visceral (LMV), é causada pela migragdo da
larva pelos 6rgéos e é caracterizada por febre, dor muscular e nas articulacgoes,
dor abdominal, ndédulos linfaticos aumentados e hepatoesplenomegalia
(BEAVER et al., 1952). Também pode apresentar inflamacao das articulagdes,
rash, inflamacdo eosinofilica do tecido subdermal, pneumonia eosinofilica,
endocardite e eosinofilia importante (GAVIGNET et al., 2008; MAZUR-
MELEWSKA et al., 2012). Ocorre mais frequentemente em criancas entre um e

cinco anos de idade, por dois anos, em média (SCHANTZ, 1989).
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A Larva Migrans Ocular (LMO) é unilateral em 90% dos casos e se caracteriza
pela presenca de granulomas eosinofilicos na retina (OTHMAN, 2012). A forma
ocular ocorre tipicamente em criangas mais velhas e adultos jovens. Quando a
larva penetra no olho pela circulacdo sanguinea, ela provoca uma resposta
granulomatosa  eosinofilica  (STEWART; CUBILLAN; EMMETT T
CUNNINGHAM, 2005). A infeccdo do olho leva a endoftalmite com
comprometimento por lesbes granulomatosas na retina, proliferacéo, uveite,
papilite e perda visual. A localizagcdo da larva no olho pode levar a dano
irreversivel ou completa perda de visdo, apesar de alguns casos se
apresentarem assintomaticos, inclusive sem aumento de marcadores de
infeccdo (SCHANTZ, 1989).

A forma neuroldgica acontece quando a larva consegue atingir o Sistema
Nervoso Central (SNC). E uma forma geralmente assintomatica, mas em alguns
casos 0s sintomas podem variar de deficiéncias neurol6gicas menores a
meningoencefalite eosinofilica. No SNC nao sédo observados granulomas (COX;
HOLLAND, 1998).

Em um estudo belga, dois viajantes, um regresso da Africa Central e outro da
Eslovénia, atendidos na clinica de atendimento ao viajante do Instituto de
Medicina Tropical de Antuérpia foram identificados com mielite transversa devido
a Toxocara sp. Um deles apresentou parestesia, seguida de anestesia das duas
pernas e regiao genital e perda de forca e o outro apresentou incontinéncia fecal
e urinaria e disfuncéo sexual. Ambos tiveram sorologia positiva para toxocariase,
sem eosinofilia. Procedeu-se com a puncéao e realizacdo de exames no liquido
cefalorraquidiano, que apresentou eosinofilia e no qual também foi realizada
sorologia, com resultado positivo. Os dois ndo apresentaram melhora clinica
completa, mesmo apoOs repetidos tratamentos e longa terapia com
corticosteréides (VAN DEN BROUCKE et al., 2015).

A toxocariase oculta é caracterizada por fraqueza cronica, dor abdominal, varios
sinais alérgicos, tais como erupc¢ao cutanea ou prurido, mialgias difusas, edema
angioneurético, tosse e distarbios do sono ou comportamento (MAZUR-
MELEWSKA et al., 2012)
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A forma assintomatica ocorre quando os anticorpos anti-Toxocara spp séo
detectados no paciente sem o0s sintomas tipicos (PAWLOWSKI, 2001),
associada ou nao a eosinofilia e aumento de IgE (MAGNAVAL; DORCHIES e
MORASSIN, 2000).

A intensidade dos sintomas, dos sinais, da sorologia, da eosinofilia e do IgE nas
diferentes formas da doenca, segundo Magnaval, Dorchies e Morassin, 2000,

estdo descritas no quadro 1.

Quadro 1: Intensidade dos sintomas, sinais, sorologia, eosinofilia e IgE nas diferentes formas de
toxocarise.

LMV LMO LMN Forma Oculta Forma
Assintomatica

Intensidade dos | Alta Alta Leve Duvidosa Inexistente
sintomas
Intensidade  dos | Moderada Alta Leve Leve Inexistente
sinais
Intensidade da | Alta Leve Leve Moderada Leve
sorologia
Intensidade da | Alta Duvidosa Duvidosa Duvidosa Duvidosa
eosinofilia
Intensidade de IgE | Moderada Duvidosa Duvidosa Moderada Duvidosa

O seguimento dos pacientes acometidos € crucial, pois contribui para a reducéo
da morbidade (CARVALHO; ROCHA, 2014).

2.5 Diagnostico

O diagnéstico definitivo direto da toxocariase € muito dificil, pois depende da
deteccdo da larva por biopsia (CARVALHO; ROCHA, 2014), o que pode ser
doloroso e incbmodo. Por isso, os métodos Imunodiagndstico enzimatico
(ELISA) e Western Blotting (WB) sdo as ferramentas mais confiaveis para
detectar anticorpos e antigenos circulantes (SMITH; NOORDIN, 2006).

A deteccéo de anticorpos IgG com ELISA baseado no antigeno TES € o método
preferido e foi iniciado na década de 70, quando de Savigny (1975) publicou um

método que mantinha a larva de T. canis em cultura e o antigeno secretorio-
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excretério (TES) se tornou disponivel em larga escala. Em 1979, foi descrito o
ELISA utilizando TES, trazendo o imunodiagndstico da toxocariase para a era
moderna (DE SAVIGNY, VOLLER e WOODRUFF, 1979).

Nos paises tropicais € preocupante a probabilidade de ocorréncia de reatividade
cruzada com anticorpos de outras infec¢des helminticas endémicas, por isso é
muito importante a adsorcdo prévia com extratos parasitarios no momento da
realizacdo do diagndstico. Os mais utilizados sdo os de Ascaris sp
(SCHOENARDIE et al., 2013).

Na década de 80, foi estabelecido Western Blotting (WB) para a deteccao de 1gG
anti-Toxocara (MAGNAVAL et al., 1991) e atualmente o mais recomendado €&
gue se realize inicialmente o ELISA-TES, e que todo resultado positivo deve ser
confirmado pelo WB, pois o0 uso combinado desses dois testes aumenta
sensibilidade e especificidade. Além disso, o WB deve ser utilizado para testar
soros que no teste ELISA apresentaram densidades Opticas localizadas na
chamada “zona cinzenta”, em que o limite superior € o valor de cut off e o limite
inferior varia de acordo com o fabricante do kit (FILLAUX; MAGNAVAL, 2013).

Bach Rizzati (1984) sugere que titulos superiores a 640 no ELISA estdo
relacionados a parasitose Unica e infeccédo recente. Mas, ainda hoje, avaliar a
relacao entre nivel do titulo, infeccéo e achados clinicos da doenc¢a € um desafio,
pois a longevidade da larva em humanos e o tempo que 0s anticorpos
permanecem em niveis detectaveis ndo sdo completamente conhecidos.
Acredita-se que nas criancas 0s anticorpos podem permanecer por pelo menos
dois a quatro anos (CYPRESS et al., 1977). Um estudo em camundongos
demonstrou que, 60 dias apés a infeccao, ja esta estabelecida a fase crénica
(SCHOENARDIE, 2005), porém, estudos de determinacdo de fase aguda e

cronica em humanos séo de dificil e questionavel conducéo.

Exames que surgem como perspectivas para detecc¢do da infecgéo corrente sao
a dosagem dos niveis de proteina catidnica eosinofilica (ECP) as quais sao
liberadas dos eosindfilos quando esses sao ativados, e a quantificacdo da
avidade do IgG especifico, mas ambos requerem mais estudos (FILLAUX;
MAGNAVAL, 2013).
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A dosagem das subclasses IgG3 e I1gG4, o uso de antigeno recombinante e a
dosagem de IgE especifico por ELISA-TES podem ser testes Uteis para aumento
da especificidade (FILLAUX; MAGNAVAL, 2013).

O ELISA-TES que detecta a subclasse 1gG4 demostrou ter melhor
especificidade, mas menor sensibilidade do que o convencional (NOORDIN et
al., 2005; WATTHANAKULPANICH et al., 2008).

A obtencdo de antigenos TES recombinantes € bastante promissora,
considerando-se que ha dificuldades de obtencdo desses antigenos por meio da
cultura de larvas. Alguns estudos foram feitos com antigeno recombinante
correspondente a fracdo 30 KDa, sendo encontrados altos valores de
sensibilidade e especificidade. Porém mais estudos ainda s&o necessarios
(FILLAUX; MAGNAVAL, 2013).

O desenvolvimento de ELISA-TES IgE especifico aconteceu no Laboratério de
Parasitologia do Centro Universitario Hospitalar Purpan, em Toulouse, e o teste
demonstrou diferente performance do ELISA convencional (IgG ELISA-TES),
com especificidade de 89,8% e sensibilidade de apenas 53,2%. N&o deve ser
utilizado para diagnéstico de infeccdo, porém, para pacientes que apresentam
nivel alto, a queda dos niveis € bastante rapida apos tratamento anti-helmintico
efetivo (MAGNAVAL et al., 1992; MAGNAVAL; GLICKMAN, 2006).

Portanto, para o imunodiagnéstico de toxocariase a opcao de escolha é a
utilizacdo de ELISA-TES IgG combinada com WB, devido a sensibilidade e
especificidade (FILLAUX; MAGNAVAL, 2013). Mas, sabe-se que a producéo de
antigeno TES é dispendiosa e dificil e que requer pessoal altamente treinado.
Por isso, a possibilidade de utilizar extratos de T. canis adultos, que com
fracionamento e isolamento diminuiriam as chances de reatividade cruzada,
facilitaria o imunodiagnéstico. Por meio da realizagdo de ELISA foram
determinadas sensibilidade e especificidade de varios antigenos semi-
purificados do verme adulto, assim como sua reatividade cruzada com outras
parasitoses. Resultados animadores foram demonstrados com o uso combinado
dos antigenos 58 e 68 kDa, mas novos estudos ainda sao necessarios
(PEIXOTO et al., 2011).
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Algumas alteracbes de exames laboratoriais também podem auxiliar no
diagnoéstico. Séo caracteristicas da LMV: eosinofilia maior ou igual a 20%,
leucocitose, hipergamaglobulinemia e aumento de isohemaglutininas, que deve
se ao fato da larva de Toxocara sp conter antigenos de superficie comuns as
hemacias humanas (HUNTLEY; COSTAS; LYERLY, 1965).

Huntley e cols (1965) encontraram nos pacientes isohemaglutininas anti-A
elevada em 56% deles e isohemaglutinina anti-B aumentada em 96% deles.
Entretanto, Glickman, Schantz e Cypress (1979) encontraram elevacdo, mais
frequente, de isohemaglutinina anti-A. Foi sugerido que a infec¢do por Toxocara
canis durante a gravidez pode contribuir para a doenca hemolitica ABO do
recém-nascido, principalmente em paises tropicais (HUNTLEY; COSTAS;
LYERLY, 1965).

As contagens sanguineas mostraram a presenca de eosinofilia, as vezes
massiva, na LMV, podendo chegar a valores maiores que 3.000 células/ mm?3
(ALTCHEH et al., 2003; LASSMANN; TSIGRELIS;VIRK, 2007; PAWLOWSKI,
2001). Na toxocariase oculta os valores geralmente sdo mais baixos
(GLICKMAN et al., 1987). Pawlowski (2001) relatou que eosinofilia de 400
células/mm? pode ocorrer na toxocariase oculta e também pode estar presente
em casos assintomaticos. Na toxocariase ocular, os eosinotfilos geralmente
estdo dentro da média, pois a doenca € usualmente causada por uma Unica larva
(GLICKMAN; SCHANTZ, 1981). Mas quando o envolvimento ocular é devido a
migracgao larvaria proveniente de infec¢éo generalizada, a eosinofilia pode estar
presente (MAGNAVAL et al., 2002).

A presenca de larva de Toxocara spp. no Sistema Nervoso Central foi
acompanhada por eosinofilia e pleiocitose no fluido cérebro-espinhal (VIDAL,
SZTAJNBOK; SEGURO, 2003). A presenca de eosinofilos também foi reportada
no humor aquoso e vitreo durante toxocariase ocular (LIOTET et al., 1992), mas

esse tipo de exame é pouco usual.
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Glickman, Schantz e Cypress (1979) demonstraram associacao entre elevacao
de IgG total e sorologia positiva. O nivel de IgE total aumentado € encontrado na
maioria das helmintiases, incluindo a toxocariase (HOGARTH-SCOTT,
JOHANSSON; BENNICH, 1969). Varios autores encontraram associacao
estatisticamente significativa entre a sorologia positiva e dosagens elevadas de
IgE (ALONSO et al., 2000; BUIJS; EGBERS; NIJKAMP, 1989; FIGUEIREDO et
al., 2005; GLICKMAN et al.,, 1987; GONZALES-QUINTELA et al., 2005;
MARMOR et al., 1987).

O aumento de imunoglobulinas (IgG, IgM e IgE) maior que dois desvios padréo
da média para a idade, foi encontrado em mais de 70% dos casos,
provavelmente devido a estimulacdo imunoldgica do hospedeiro pela presenca
da larva e/ou liberacao de antigenos (GLICKMAN, SCHANTZ e CYPESS, 1979).

As enzimas hepdaticas estdo geralmente em niveis normais, ou levemente
alterados. O exame parasitolégico de fezes, caracteristicamente, é negativo
(JACOB; OSELKA, 1991), apesar da descricdo de verme adulto em humano
(BISSERU; WOODRUFF; HUTCHINSON, 1966).

Na ultrassonografia as lesdes no parénquima hepatico provocadas pela larva de
Toxocara spp. sdo multiplas, ovais, hipoecoicas. Na tomografia computadorizada
OuU na ressonancia magnética, as lesbes hepaticas causadas pelas larvas
aparecem como mudltiplas, ovais, medindo de 1,0 — 1,5 cm de diametro. (LIM,
2008). A ressonancia magnética pode ser usada em pacientes com sindromes
neuroldgicas para detectar granulomas localizados corticalmente ou sub-
corticalmente (MAGNAVAL; GLICKMAN, 2006).

2.6 Tratamento

O tratamento da toxocariase ainda € um tema controverso e ndo ha um consenso
geral a respeito de terapia especifica (OTHMAN, 2012) e nem sobre os critérios
de cura . Apesar de ter demostrado sua eficacia no controle de T. canis no céao,
dados sobre a eficacia da ivermectina para tratamento da toxocariase em
humanos ainda séo insuficientes (CAUMES, 2003).
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A dietilcarbamazina, bastante utilizada no tratamento da filariose, € um agente
bastante utilizado, na dose de 3-4 mg/Kg/dia por 21 dias (MAGNAVAL;
GLICKMAN, 2005) ou 1-3 mg/Kg, divididos em duas doses diarias, por 21 dias
(PAWLOWSKI, 2001). Essa droga foi recomendada por Magnaval e Glickman

(2006) por sua eficacia e rapida absorcao.

Entre os derivados benzimidazolicos, o mebendazol parece ser menos efetivo
que o albendazol (HOLTEZ, 1995; MAGNAVAL; GLICKMAN, 2005), e o
tiabendazol apresenta maior toxicidade, o que compromete sua utilidade clinica.
Os efeitos adversos mais frequentemente encontrados em doses terapéuticas
de tiabendazol sdo anorexia, nhduseas, vomitos e tonteiras, podendo também
ocorrer, com menos frequéncia, febre, exantemas, eritema multiforme e
alucinagbes (BRUNTON; LAZO; PARKER, 2006). Aparentemente o albendazol
€ a droga de escolha, mas ndo houve ainda consenso sobre dose e duragéo da
terapia (CAUMES, 2003). Jé& foram utilizadas 10 mg/kg/dia por 14 dias (HOTEZ,
1995; MAGNAVAL; GLICKMAN, 2005), 10 mg/Kg/dia por cinco dias
(STURCHLER et al., 1989) e também 15 mg/Kg/dia por 5 dias (PAWLOWSKI,
2001). A dose maxima diaria de acordo com a idade é 400 mg/dia para menores
de cinco anos, 600 mg/dia para criangas entre cinco e dez anos e 800 mg/dia
para maiores de dez anos (ROCHETTE, 1985). Para melhor absorcdo desse
farmaco recomenda-se administracdo apos refeicdo gordurosa (BRUNTON;
LAZO; PARKER, 2006).

No Vietnan, um estudo para comparacdo de dois tipos de tratamento, 50
mg/Kg/dia de albendazol, divididos em duas doses, durante trés dias, foi dado a
um grupo de 14 pessoas e 6 mg/Kg/dia de dietilcarbamazina (DEC) divididos em
trés doses, por 21 dias, foi administrada em um grupo de 11 pessoas. Trés
meses apds o tratamento, no grupo tratado com albendazol houve 4 perdas,
restando, assim, 10 pessoas para a analise do tratamento e no grupo tratado
com dietilcarbamazina houve duas perdas, restando 9 pessoas. Andlise dos
resultados pelo teste ndo paramétrico de Wilcoxon demonstrou reducgéo
significativa de anticorpos anti-Toxocara spp. com albendazol. Apesar de ter sido
observada reducdo de anticorpos com a DEC, essa reducdo nao foi

estatisticamente significativa. Na contagem de eosinofilos as duas drogas
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mostraram significativa reducao pos-tratamento. Na comparacéo das drogas, por
meio de teste de Mann-Whitney, ndo houve diferenca significativa nos niveis de
anticorpos e contagem de eosindfilos apés tratamento com albendazol ou DEC
(FERNANDO et al, 2011).

Um ensaio clinico que incluiu 34 pacientes e testou a eficacia do albendazol (10
mg/kg/dia divididos em duas doses) e do tiabendazol (50 mg/Kg/dia divididos em
duas doses), ambos os tratamentos com duracao de cinco dias, obteve no grupo
tratado com albendazol uma maior porcentagem de pacientes clinicamente
curados. Com isso, a recomendacao dos autores para o tratamento de LMV e
LMO foi 10 mg/Kg/dia de albendazol diariamente por cinco dias (STURCHLER
et al., 1989).

Em estudo que incluiu adultos com toxocariase, na Bélgica, o tratamento
utililizado foi 400 mg de albendazol duas vezes ao dia por cinco dias, e deixou a
DEC como um tratamento de segunda linha apenas para casos refratarios. Os
pacientes desse estudo apresentaram melhora nas respostas clinicas e
laboratoriais (VAN DEN BROUCKE et al., 2015).

Na forma ocular, recomenda-se wusar albendazol combinado com
corticosteroides (BARISANI-ASENBAUER et al., 2001), que podem ser na forma
tdpica, intravitreal ou oral, dependendo da gravidade da inflamacéo (CORTEZ et
al, 2010).

Devido a raridade da condicéo e a dificuldade de se estabelecer o diagndstico,
muitos estudos sobre o tratamento da toxocariase neurolégica ainda séo
necessarios. O albendazol tem sido considerado o tratamento de primeira linha
pelo fato de atravessar a barreira hematoencefalica e ter boa tolerabilidade
(VIDAL; SZTAJNBOK; SEGURO, 2003). A combinacdo com corticosteroides

também ¢é utilizada.

Dos quatro grupos de anti-helminticos utilizados para tratar infeccbes
helminticas sistémicas, os derivados benzimidazdlicos (albendazol, tiabendazol
e mebendazol) e a dietilicarbamazina (DEC) foram considerados preferiveis
sobre ivermectina e praziquantel no tratamento da toxocariase. Dos derivados

benzimidazolicos, o mebendazol é pobremente absorvido e o tiabendazol e
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pobremente tolerado, deixando o albendazol como melhor opcao de tratamento,
tanto por apresentar poucos efeitos adversos, quanto por sua grande
disponibilidade no mercado (DE SILVA; GUYATT; BUNDY, 1997). A duragéo do
tratamento depende do medicamento. A DEC tem um longo curso de duracgéo
de 21 dias, enquanto o albendazol tem um regime de trés a cinco dias
(MAGNAVAL, 1995).

A decisdo de tratar as infec¢Bes por larvas do género Toxocara pode ser dificil.
Alguns autores questionam a necessidade do tratamento, indicando que a
toxocariase € geralmente subclinica ou autolimitada. Mas deve-se levar em
consideracdo que a toxocariase humana € uma infeccdo cronica que pode
persistir por um longo tempo e a reativacdo da migracéo da larva para o olho ou
cérebro pode ocorrer em qualquer tempo. Por isso, o tratamento preventivo deve
ser considerado na forma assintomatica e o tratamento clinico deve ser instituido
nas demais formas clinicas (MAGNAVAL; DORCHIES; MORASSIN, 2000;
WISNIEWSKA - LIGIER et al, 2012).

A avaliacao da eficacia do tratamento ndo € uma tarefa facil visto aos sintomas
inespecificos e a baixa cinética de IgG anti-Toxocara spp. Entretanto, segundo
estudo de andlise do curso do tratamento em 103 criangas, altos titulos de 1gG
sugerem tratamento ndo eficaz e requerem terapia subsequente. Das 103
criancas, 72 foram submetidas a um segunda terapia com anti-helminticos, 46 a
um terceiro curso de tratamento e 40 criancas ainda precisaram de tratamento
adicional. Nao houve uma padronizacdo no tempo para coleta de exames
subsequente aos cursos de tratamento. O tempo apos o primeiro curso de
tratamento foi de 178,4 +/- 114,7 dias, ap0s o segundo curso de tratamento, foi
de 230,6 +/- 163,8 dias e apos o terceiro, 305 +/- 411 dias (WISNIEWSKA -
LIGIER et al, 2012).

No estudo de Rubinsky-Elefant e cols (2006), 0 acompanhamento do tratamento
de criancas com toxocariase visceral ou ocular demonstrou que os titulos de IgE
especifico mostraram queda significante no primeiro ano de tratamento, seguido
por uma queda de IgA especifico no segundo ano e titulos de IgG especifico do
guarto ano em diante. Todos o0s pacientes com toxocariase visceral

apresentaram eosinofilia (baseada em numero absoluto) e houve uma queda
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significante no numero de eosindfilos, apesar de alguns pacientes terem
permanecido com contagens elevadas até o final do estudo. Anticorpos IgG
especificos ndo demostraram ser adequados para acompanhamento, apenas
para diagnostico, devido ao fato de permanecerem em altos valores por tempo
longo. Anticorpos IgE especificos e contagem de eosinéfilos foram considerados
parametros Uteis para o0 seguimento de pacientes pés-tratamento, concordando
com os achados de Magnaval e cols (2001), em que esses parametros também

foram considerados como os marcadores Uteis para acompanhamento.

2.7 Prevaléncia de toxocariase em humanos

Variadas taxas de prevaléncia em humanos foram descritas no Brasil e no
mundo. Na regido do Caribe, estudos demonstraram prevaléncia em humanos
de 60% numa comunidade de Santa Lucia (BUNDY et al., 1987) e 60,3% dentre
escolares de Trinidad e Tobago (BABOOLAL; RAWLINS, 2002). Um outro
estudo, também em Santa Lucia, encontrou prevaléncia de 83% (THOMPSON
et al., 1986). Em Cuba, um trabalho analisou a prevaléncia de anticorpos anti-
Toxocara spp. em 1011 escolares e encontrou 392 criancas positivas (38,8%).
Nesse estudo houve relacdo significativa entre sorologia positiva e género e
parasitoses intestinais, sendo que a prevaléncia foi mais baixa em criancas do
sexo feminino e a probabilidade de se ter sorologia positiva era 30% maior em
criangas nas quais foram detectados protozoarios no exame de fezes. O dobro
(60%) foi encontrado em criangas com helmintos ou outros parasitas (SARIEGO
et al., 2012).

Na Europa, um estudo na Dinamarca, com 3.247 participantes (390 homens e
2857 mulheres), encontrou uma prevaléncia de 2,4% (STENSVOLD et al., 2009).
Na Holanda, num estudo com 827 participantes com variadas idades, a
soroprevaléncia encontrada foi de 19% (DE MELKER et al., 1995). Outro estudo,
na Holanda, com criancas do ensino primario (n=112), identificou prevaléncia de
7,1%, com eosinofilia presente nos positivos, sendo significativa quando os
grupos de positivos e negativos foram comparados (VAN KNAPEN et al.,, 1983).

No Reino Unido, em pesquisa com 922 adultos saudaveis, 2,6% apresentaram
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positividade (DE SAVIGNY; VOLLER; WOODRUFF, 1979). Um estudo na
Croacia avaliou a sorologia em 142 amostras de criancas de trés a 18 anos que
apresentavam eosinofilia, mas nenhum sintoma clinico, e 31% delas
apresentaram sorologia positiva para toxocariase (SVIBEN et al., 2009). Na
Bélgica, num estudo realizado no servico de Atencéo ao Viajante do Instituto de
Medicina Tropical da Antuérpia, dos 3.436 exames de sorologia para toxocariase
solicitados de viajantes regressos no periodo de 2000 a 2013, 190 foram
positivos (5,5%) (VAN DEN BROUCKE et al., 2015).

Na ilha de La Reunion, no Oceano indico, um estudo transversal do qual
participaram 387 pessoas acima de 15 anos revelou prevaléncia de 92,8%. A
falta de abastecimento de &agua e a idade foram fatores associados
estatisticamente a sorologia, com aumento da prevaléncia com a idade
(MAGNAVAL et al., 1994).

Nos Estados Unidos, um estudo em uma amostra representativa da populacao
americana, conduzido pelo CDC (Centers for Disease Control and Prevention),
identificou prevaléncia de toxocariase de 13,9% em individuos de seis anos ou
mais e a soropositividade foi associada a baixo nivel educacional do chefe da
familia, pobreza, ter cdo e concentracdes sanguineas elevadas de chumbo. O
NHANES Il ( The Third Health and Nutrition Examination Survey) foi um estudo
realizado com 33.994 norte-americanos entre 1988 e 1994, e tinha como objetivo
obter estatisticas de saude da populacdo dos Estados Unidos da América por
meio de entrevistas, exames fisicos e coleta de exames de sangue, através do

uso de centros méveis de atendimento (WON et al., 2008).

Um trabalho realizado em trés cidades do Parana avaliou 353 amostras de
criancas de zero a 12 anos e verificou que 36,8% foram reativas para Toxocara
spp. A positividade foi associada a idade (zero a cinco anos) e a simbilancia
persistente (MATTIA et al., 2012).

Em Fernandoépolis (SP), estudo realizado com 252 criangas encontrou
prevaléncia de 15,5%, sendo que a geofagia foi fator associado ao aumento de
prevaléncia e o habito de lavar as maos antes das refeicbes associado ao
decréscimo (CASSENOTE et al., 2014).
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Um trabalho conduzido na Universidade de Santo Amaro em ambulatorios de
pediatria, imunologia e pneumologia pediatrica em S&do Paulo (SP), realizou
sorologia em 208 criancas de um a 14 anos de idade e detectou soroprevaléncia
de 54,8%. A soropositividade foi significativamente associada a presencga de
caes filhotes domiciliares, contato com terra, hepatomegalia, asma, eosinofilia,

niveis de IgE aumentados e desnutricao pregressa (FIGUEIREDO et al., 2005).

Em Salvador (BA), foram estudados dois grupos: um grupo composto de
moradores de um bairro de classe baixa, no qual foi descrita prevaléncia de 65%;
e outro grupo composto por moradores de bairros de classes média e baixa, em
que a prevaléncia foi 52%. Os resultados desse estudo mostraram que a
prevaléncia foi maior em individuos de classe social baixa e com maior contato
com caes e gatos (SOUSA et al., 2011).

Em Vitéria (ES) 391 criancas de bairros de baixa renda foram testadas para
anticorpos anti-Toxocara spp. e houve positividade em 51,6% delas. A eosinofilia
foi frequente nos individuos estudados e foi detectada mais frequentemente em
criancas com sorologia positiva para toxocariase. Mas as analises estatisticas
demonstraram que a presenca de anticorpos anti-Toxocara spp. no soro nao foi
associada com o aumento de eosindfilos. Baixa renda familiar, onicofagia,
presenca de cdes e beber &gua ndo filtrada foram caracteristicas
significativamente associadas com os testes sorolégicos positivos (FRAGOSO
et al., 2011).

Na avaliagdo dos fatores de risco e de protecdo para a toxocariase em criangas
de duas diferentes classes sociais no interior de S&o Paulo, foi encontrada
prevaléncia geral de 11,1%, sendo que na classe média a prevaléncia foi de
9,5% e entre as criangas de baixa renda 12,7%. Alta renda familiar, ser criangca
do sexo feminino e possuir gato foram considerados fatores de prote¢éo tanto
para a populagao total, como para ambas as classes sociais consideradas.
Possuir cdo foi considerado fator de risco apenas para as criancas de classe
média (SANTAREM et al., 2011).

Amostras de 427 criancas de um a 12 anos da cidade de Pelotas (RS),

provenientes de um banco de soro, foram estudadas e 50,6% apresentaram
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ELISA anti-Toxocara spp. positivo, confirmados por WB. Nesse estudo, a idade
apresentou associacao significativa com a sorologia positiva, a qual foi

progressiva com o aumento da idade até oito anos (SCHOENARDIE et al., 2013).

No estado do Paran4, avaliou-se a associacdo entre a contaminacéo das pracas
publicas usadas por criancas e a frequéncia sorologica de anticorpos IgG anti-
Toxocara spp. nas mesmas. Além de se colher amostras de terra das pragas, do
domicilio e das escolas das criancas, aplicou-se um questionario aos pais,
colheu-se sangue das criancas; foi colhida, também, terra do peridomicilio e das
escolas, e fezes de cdes que viviam com as familias das criancas. Das 90
criangas, 16 (17,8%) tiveram sorologia positiva para Toxocara spp. Problemas
respiratorios como asma e bronquite foram citados por 13/16 (81,2%) e alergias
cutaneas por 3/16 (18,7%). Eosinofilia foi observada em todas as criangas com
ELISA positivo. Cem por cento das pracgas publicas, 18,9% dos peridomicilios e
23% das escolas estavam contaminados com ovos de Toxocara spp. Vinte e
nove por cento dos caes estavam parasitados. A presenca de cdes parasitados
mostrou associacdo com soropositividade nas criancas. A auséncia de animais
domésticos ou a presenca de animais ndo parasitados contribuiu para a
soronegatividade nas criangas, sendo que aquelas de um a quatro anos foram

as mais frequentemente afetadas (MANINI et al.,, 2012).

Em Minas Gerais, um estudo caso-controle que estudou 68 criancas, sendo 37
positivas para toxocariase (casos) e 31 negativas (controles), demostrou
associacao entre presenca de caes no domicilio e residir em area rural com a
sorologia positiva. Essas variaveis juntamente com a presenca de IgE total acima
de 1000 Ul/mL contribuiram em 89,4% de probabilidade de ocorréncia de
sorologia positiva para T. canis. Além disso, observou-se que 29,7% dos casos
apresentavam alteracbes ultrassonograficas hepaticas e 5,9% dos casos
apresentaram uveite (CARVALHO, 2008).
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3. OBJETIVOS

3.1 Objetivo Geral

Determinar a prevaléncia de sorologia positiva para Toxocara spp. em criangas
de uma escola publica de Belo Horizonte, MG, os fatores associados, e
acompanhar parametros laboratoriais trés meses ap0s o tratamento da

toxocariase.

3.2 Objetivos Especificos

e Caracterizar as criangas, considerando o perfil sécio-demografico, as

condic@es clinicas e laboratoriais e a sorologia para Toxocara spp.

e Associar as caracteristicas socio-demogréaficas, os achados clinicos e

laboratoriais com a sorologia para Toxocara spp.

e Avaliar os aspectos clinicos, laboratoriais, ultrassonogréficos e

oftalmoldgicos das criancas com sorologia positiva para Toxocara spp.

e Avaliar os dados laboratoriais das criangcas com sorologia positiva para

Toxocara spp. antes e apds tratamento especifico.
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4. METODOLOGIA

Esse estudo integra o projeto de pesquisa “Prevaléncia de Toxocariase em
criancas de uma escola publica e privada de Belo Horizonte”, coordenado pela
Professora Dr2. Elaine Alvarenga de Almeida Carvalho, do Departamento de
Pediatria da Faculdade de Medicina da UFMG.

Os recursos foram adquiridos por meio do Edital Institucional de Auxilio a

Pesquisa de recém-doutores da Pro - Reitoria de Pesquisa da UFMG (2013).

O estudo pdde ser realizado apenas numa escola publica devido a dificuldades
encontradas na autorizacéo da realizacédo da pesquisa em escolas particulares
procuradas pelos pesquisadores, ndo sendo possivel, assim, a comparacao da

prevaléncia entre elas.

4.1 Critérios éticos

O estudo foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa da Universidade
Federal de Minas Gerais (COEP-UFMG) sob o n°® COEP ETIC 0583.0.203.000-
10, 02/05/2011 (Anexo A). O Termo de Consentimento Livre e Esclarecido
(TCLE) (Apéndice A) entregue aos responsaveis estava de acordo com
Resolucdo 196/96 (vigente a época) tendo sido solicitada a assinatura dos
responsaveis e das criancas. Somente foram coletados dados e material

biolégico das criangas cujos responsaveis assinaram o TCLE.

Com o objetivo de cumprir os requisitos éticos, os nomes das criangas foram
substituidos por um identificador Unico na base de dados para garantir a
confidencialidade. O principio de confidencialidade foi rigorosamente cumprido
e providéncias foram tomadas para evitar quebra de sigilo das informacdes
relativas aos participantes do estudo. Os formularios contendo os dados
coletados foram mantidos em arquivo fechado e estao disponiveis somente para
a equipe de investigacdo. Os entrevistados foram esclarecidos a respeito dos

objetivos da pesquisa.
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Cada participante do trabalho de pesquisa e seus responsaveis foram
informados sobre os beneficios do estudo e que poderiam interromper sua
participagdo no momento em que desejasse. Foram realizadas avaliagdes
clinicas pela equipe médica e entrevistas por examinadores previamente
treinados para coleta dos dados demograficos, habitos e estilo de vida, medidas
antropométricas, condicdbes de saude autorreferida, as caracteristicas
relacionadas a moradia e a presenca de animais domésticos, seguindo 0s
guestionarios elaborados (Apéndice B). Os individuos positivos para Toxocara
spp. foram tratados sem custo para a familia, e orientacfes detalhadas sobre o

tratamento foram fornecidas pela pediatra e pela farmacéutica.

Os dados analisados foram apresentados de forma agregada e nenhuma
caracteristica de identificacdo de qualquer participante constou na descri¢cao dos
resultados. O resultado do estudo foi divulgado em congresso e artigo cientifico

e relatério foi entregue a diretoria da escola.

4.2 Delineamento e Local de Estudo

Estudo transversal realizado em uma escola publica estadual de Belo Horizonte.

4.3 Plano Amostral

Utilizou-se planilha eletrénica (em: www.siqueiracampos.com/downloads) para o
calculo do tamanho minimo da amostra, considerando-se populagéo infinita.
Foram considerados também: prevaléncia presumida de no maximo 20%, nivel
de confianca de 95%, efeito do desenho igual a um e margem de erro maxima
de 10%. Assim, a amostra foi estimada em 62 criangas. Com a amostra
efetivamente coletada de 100 criangas, a margem de erro reduziu-se a 7,84%,

nas mesmas condicdes.
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4.4 Amostra de estudo

A populagéo do estudo constituiu-se de criangas com idade entre sete e 14 anos,
matriculadas do segundo ao quinto ano do Ensino Fundamental, no ano de 2013,
em uma escola publica estadual de Belo Horizonte. Foram excluidas aquelas
cujos responsaveis ndo assinaram o TCLE. A amostra estudada foi de 100
criangas cujos pais ou responsaveis assinaram o TCLE, de um total de 346
criancas matriculadas na escola. Ressalta-se que essa amostra (100) foi

superior a amostra minima calculada (62).

4.5 Coleta de Dados

Por meio de entrevistas, feitas por examinadores previamente treinados para
coleta, foi realizado o preenchimento da ficha de investigacdo epidemiolégica e
clinica dos participantes (Apéndice B), que consistia em questionario semi-
estruturado com questbes abertas, com 0 objetivo de se obter informacdes
referentes as caracteristicas socio-demogréficas, habitos de estilo de vida,
condi¢Bes de saude autorreferida, as caracteristicas relacionadas a moradia e a
presenca de animais domésticos. Nesse mesmo instrumento, foram preenchidas
as informacbes referentes ao exame clinico e medidas antropométricas
realizadas pela equipe médica. A coleta de sangue para a realizacdo dos exames
laboratoriais ocorreu ap0s avaligéo clinica e entrevista. As entrevistas, a coleta
de material biologico e os exames clinicos foram realizados em local apropriado

na escola.
A coleta de dados, iniciada em maio de 2013, foi realizada a partir de:

1) Laudos dos exames laboratoriais;

2) Laudos dos exames de imagem;

3) Laudos dos exames oftalmolégicos;

4) Ficha para investigacdo epidemioldgica e clinica dos participantes
(Apéndice B).
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4.6 Medidas Antropomeétricas

Todas as criangas foram avaliadas em relacdo as medidas antropométricas peso
(utilizando-se uma balanca digital) e altura (estadiometro). Com o objetivo de
diagnosticar déficits ponderais e/ou estaturais foi utilizada a calculadora
antropomeétrica do programa computacional WHO AnthroPlus (em:
http://www.who.int/growthref/tools), que permite avaliacdo, em percentil e escore
Z, valores e graficos, de individuos de cinco a 19 anos. O peso e a altura foram

” 113 ” 113

classificados em: “muito baixo”, “baixo”, “adequado” e “elevado” para a idade.
Em relac&o ao indice de Massa Corporal (IMC), que mede a relacéo entre peso
e altura, foram utilizados os seguintes status para os valores de escore Z:

“‘magreza acentuada”, “magreza”, “eutrofico”, “sobrepeso”, “obesidade” e “obeso

grave’.

4.7 EXAMES

4.7.1 Exames laboratoriais

4.7.1.1 Hemograma e dosagem IgG e IgE total

O hemograma foi realizado por modo automatizado, e a contagem diferencial de
células foi conferida por microscopia. A dosagem de IgG foi realizada por
imunoturbidimetria no equipamento Siemens® ADVIA 1650 e a dosagem de IgE
por quimioluminescéncia no equipamento Siemens® ADVIA CENTAURO. Esses

exames foram realizados em laboratério particular contratado.
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4.7.1.2 Sorologia anti-Toxocara spp. (IgG ELISA-TES)

Anticorpos IgG especificos anti-Toxocara spp. foram detectados pelo teste
ELISA que utiliza antigenos TES originarios de larvas de Toxocara canis, de

acordo com as seguintes etapas:

4.7.1.2.1 Producdo do antigeno de excrecdo e secrecdo de Toxocara canis
(TES)

O antigeno TES foi produzido no Laboratério de Parasitologia da Area
Interdisciplinar em Ciéncias Biomédicas (AICB), na Faculdade de Medicina
(FAMED) da Universidade Federal do Rio Grande (FURG). Os ovos de Toxocara
canis foram colhidos das tubas uterinas do parasito adulto apos o tratamento de
cdes jovens (quatro a oito semanas de vida) com palmoato de pirantel
(12,5mg/kg). A seguir os ovos foram incubados em solucéo de formalina 2%, a
28°C, oxigenacao e umidade superior a 80%, durante 30 dias (AVILA et al, 2012).
As larvas liberadas de ovos embrionados foram incubadas a 37°C, tensao de
CO2de 5% a 8%, em meio RPMI-1640 com antibioticos e antifangicos, durante
trés meses (DE SAVIGNY, 1975; MAIZELS et al, 1991), seguido da
concentracdo por ultrafiltracdo e liofilizacdo do meio de cultivo esgotado e
congelado a -70°C (AVILA et al, 2012). A determinac¢éo da concentracao proteica
do antigeno foi realizada pelo método do acido bicinconinico (BCA) (SMITH et
al, 1985), sendo obtida concentracéo de 0,123 mg/mL.

4.7.1.2.2 Producao do antigeno de Ascaris summ

Para a fase de pré-adsorcdo dos soros, foi utilizada uma partida do antigeno
somatico de Ascaris summ (AgSoAs), estocada a -20°C no Laboratério de
Parasitologia (AICB/FAMED/FURG).

O antigeno SoAs foi produzido a partir de fémeas de A. summ colhidas do

intestino delgado de suinos abatidos em um frigorifico localizado no municipio
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de Pelotas, Rio Grande do Sul. Inicialmente, as fémeas foram lavadas em PBS,
cortadas em pedacos de um a dois centimetros e maceradas em gral e Ten-
broek. A segquir, foi adicionado ao filtrado o inibidor de protease PMSF 1 mM,
sendo estocado a -20°C (SOUZA et al.,2011).

A determinacgdo da concentragdo proteica do antigeno SoAs foi realizada pelo
método do éacido bicinconinico (BCA) (SMITH et al, 1985) sendo obtida a

concentracéo de 10,348 mg/mL.

4.7.1.2.3 ELISA-TES: pesquisa de IgG anti-Toxocara spp

As amostras de soro foram pré-adsorvidas com antigeno SoAs para minimizar
reacoes cruzadas (CAMARGO et al, 1992). Posteriormente, placas de ELISA de
fundo chato (Kasvi®) foram sensibilizadas com o antigeno TES (2 pg/mL) em
tampéo carbonato/bicarbonato pH 9,6-9,8, e incubadas overnight em camara
Umida a 4°C. O bloqueio dos sitios livres foi realizado com caseina a 5% em
PBS-Tween-20 a 0,05% (PBS-T), pH 7,2, durante uma hora, em camara umida
a 37°C. As amostras de soro foram testadas, em duplicata, na diluicdo 1:50 em
PBS-T. O conjugado ( IgG anti humana Fc especifica conjugada a peroxidase -
Sigma®) foi utilizado na diluicdo de 1:7000 em PBS-T, durante dez minutos. O
cromoégeno utilizado foi ortofenilenodiamina (OPD) na concentracdo de 0,5
mg/mL em tampao citrato-fosfato pH 4,0, acrescido de perdxido de hidrogénio a
0,1%. A leitura foi realizada no comprimento de onda de 450 nm (nanémetros)
15 minutos apos a adicdo do cromoégeno.

O célculo do ponto de corte foi definido utilizando-se a média de leitura das
amostras de dez criangas consideradas soronegativas para Toxocara spp.,
acrescido de dois desvios padrdo. Estas criancas apresentavam como
caracteristicas: (a) auséncia de onicofagia, (b) auséncia de geofagia, (c)

auséncia de contato com caes e (d) eosinofilia inferior a 3%.
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4.7.1.2.4 Titulacao de IgG para Toxocara spp.

As amostras positivas no ELISA-TES foram submetidas ao ELISA-TES
quantitativo, que foi realizado sob as mesmas condicdes do ELISA-TES
qualitativo. Os soros foram analisados em diluicbes seriadas, em escala
logaritmica comecando na diluicdo 1:100 a 1:1.024. A leitura foi realizada a um
comprimento de onda de 450 nm. Foram consideradas com doencga ativa
aguelas criangas cujas amostras apresentassem resultados positivos com a
titulacdo acima de 1:640 (BACH RIZZATI, 1984).

4.7.1.3 Exame Parasitologico

As amostras de fezes das criancas com sorologia positiva para Toxocara spp.
foram levadas pelos responsaveis pelas criangas e entregues aos pesquisadores

no mesmo dia da realizacao do ultrassom.

O exame parasitolégico de fezes foi realizado pelo método de MIFC (BLAGG et
al., 1955). Nesse método, as fezes s&o colhidas em conservante. As
pesquisadoras forneceram os frascos para colheita de fezes com conservante
para as criancas de sorologia positiva uma semana antes da data de realizacao
do ultrassom abdominal, pois a coleta de fezes deve ser feita em trés dias
alternados. O conservante (MIF modificado) foi formulado no Laboratério de
Parasitologia Clinica da Faculdade de Farmacia da UFMG, com o apoio da
equipe deste laboratério. A composicao do MIF modificado foi agua destilada
(900 mL), Formaldeido 40% (50 mL), glicerina pura (10 mL).

A andlise das fezes também foi realizada no Laboratério de Parasitologia Clinica

da Faculdade de Farméacia da UFMG, segundo os seguintes procedimentos:

As fezes colhidas em conservante foram filtradas em gaze cirurgica dobrada em
quatro, num copo descartavel. Um a dois mL desse filtrado foram transferidos
para um tubo conico de centrifugagcdo, com capacidade para 15 mL.
Acrescentou-se quatro a cinco mL de éter sulfurico e agitou-se vigorosamente

(para desengordurar o material). ApOs a agitacdo, centrifugou-se por um minuto
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a 1500 rpm. Inverteu-se o tubo para desprezar o liquido, mantendo-o com a boca
voltada para baixo até limpar as paredes do mesmo, utilizando um bastédo de
vidro ou palito de picolé contendo algoddo na extremidade. ApGs a limpeza,
acrescentou-se ao sedimento salina ou lugol, e fez-se a preparacéo das laminas,
cobertas por laminula. Examinou-se o sedimento com as objetivas de 10x e/ou

de 40x, fazendo a pesquisa de parasitas intestinais.

A andlise do material ao microscopio foi realizada por dois profissionais
simultaneamente. Se houvesse duvida, um terceiro analista também realizava a
pesquisa por parasitas, com a confeccdo de uma terceira lamina do mesmo

material.

4.7.2 Exame de imagem

No presente estudo, o ultrassom abdominal foi realizado nas criancas com
sorologia positiva para Toxocara spp em 24 de fevereiro de 2014 no servico de
Imaginologia do Hospital das Clinicas da UFMG. O aparelho utilizado foi PHILIPS
ENVISIOR HD, sonda L 12-3 com frequéncia de 7 a 12 MHz. Todos 0s exames
foram gravados no video PRINTER e no HD. Foram realizadas medidas de cada
viscera, figado (LD e LE ou LME, LAA e LHC) ou baco (diametro longitudinal)
mesmo quando dentro da normalidade. Foram considerados os valores de
normalidade segundo Konus e cols (1998). Os exames que mostrassem
aumento volumétrico dos linfonodos intra-abdominais e/ou ndédulos hepaticos

hipoecdicos seriam considerados alterados.

4.7.3 Exame oftalmolégico

O exame oftalmoldgico foi realizado nas criangcas com sorologia positiva para
Toxocara spp. ho periodo de margco a maio de 2014 no servico de Uveite do
Hospital Sdo Geraldo (UFMG). Foi realizado mapeamento da retina com o
oftalmoscépio binocular indireto (oftalmoscopia binocular indireta) e com a
lampada de fenda (biomicroscopia de fundo).
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A toxocariase ocular é caracterizada por endolftalmite (leucoria, estrabismo e
deslocamento de retina), uveite granulomatosa do pdélo posterior ou uveite
granulomatosa na periferia da retina (ALMEIDA; OREFICE 2005).

Foi considerada alteracdo ocular se houvesse qualquer uma dessas alteracdes

ao exame de fundoscopia.

4.8 TRATAMENTO

No dia da realizacdo do ultrassom abdominal nas criangcas com sorologia
positiva, as mesmas receberam a prescricdo do medicamento albendazol
(suspensao 40 mg/mL, na dose 10 mg/kg/dia por cinco dias, dose maxima diaria
400mg), e os frascos do medicamento com a devida orientacéo da pediatra e da
farmacéutica integrantes do grupo de pesquisa para a utilizacdo adequada do
medicamento. Orientacdes por escrito acerca do tratamento (Apéndices C e D)
também foram dadas aos responsaveis para melhorar a compreensao e adesao

ao tratamento.

4.9 ACOMPANHAMENTO

Como citado anteriormente, as criancas com sorologia positiva, além dos
exames laboratoriais, foram submetidas a ultrassom abdominal, fundoscopia e
exame parasitolégico de fezes, e foram tratadas com albendazol suspenséao 40
mg/mL, na dose 10 mg/Kg/ dia (dose maxima 400 mg/dia) por cinco dias. Trés
meses apos o tratamento farmacoldgico, foi realizada nova avaliacao laboratorial

dessas criangas.
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4.10 VARIAVEIS

4.10.1. Variavel resposta

Sorologia positiva anti-Toxocara spp. (IgG), que é uma variavel dicotdmica.

4.10.2 Variaveis explicativas
As variaveis de exposicdo investigadas foram agrupadas, a saber:

() caracteristicas sécio-demograficas e de moradia (idade, nimero de criancas
e adultos na residéncia, presenca de caes, presenca de caes filhotes);

(i) caracteristicas de habitos (contato com terra, geofagia, onicofagia);
(iii) condicdes de saude autorreferida (alteracédo de viséo);
(iv) avaliacao clinica (status do IMC, linfadenomegalia superficial);

(v) niveis de IgG total, IgE total, contagem global de leucécitos, eosindfilos,
hematocrito e hemoglobina.

4.11 ANALISE DE DADOS

Os dados foram digitados em uma planilha no Excel e exportados para o
programa computacional Minitab verséao 15.1.1.0.

Inicialmente, realizou-se analise descritiva dos dados obtidos, que incluiu
descricdo da populacdo estudada, distribuicbes de frequéncia das variaveis

categéricas e medidas de sintese para as variaveis quantitativas.

As variaveis clinicas relativas a apalpacdo de figado e baco, presentes no
Apéndice B, foram retiradas da andlise estatistica devido ao fato de apenas uma

crianca apresentar figado palpavel no rebordo costal direito (1,5 cm), uma
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crianca apresentar figado palpavel do apéndice xifoide (1,5 cm) e nenhuma

crianca apresentar baco palpavel no rebordo costal esquerdo.

A fim de verificar se existia associacdo entre a variavel resposta (sorologia
positiva anti-Toxocara spp.) e as variaveis explicativas selecionadas, foi
realizada analise univariada via teste Qui-Quadrado ou o teste exato de Fisher
(quando alguma contagem esperada era menor do que cinco). As variaveis que
apresentaram um valor de p<0,20 na analise univariada e que, biologicamente
ou epidemiologicamente, eram plausiveis, foram examinadas simultaneamente
em um modelo de regressdo logistica multiplo, para identificar os fatores
associados com a variavel resposta. O nivel de significancia adotado para a

permanéncia da variavel no modelo final foi de 0,05.

A comparacao dos dados laboratoriais entre as criancas com sorologia positiva
e negativa, a fim de verificar a existéncia de diferencas laboratoriais entre eles,
ocorreu com a realizacdo de teste T para duas amostras ou teste de Mann-
Whitney, quando a distribuicdo da variavel em um dos grupos ou em ambos nao

era Normal.

A analise do acompanhamento do tratamento para as criangcas positivas foi
realizada comparando-se os valores das variaveis laboratoriais anteriores e
posteriores ao tratamento por meio de teste T para amostras pareadas ou teste
ndo paramétrico de Wilcoxon quando houve violacdo da suposicdo de

normalidade das diferencas.
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5. RESULTADOS

As 100 criancas estudadas apresentaram idade meédia de 9,1 anos, peso médio
de 34,9 kg, estatura média de 140 cm, e IMC médio de 17,9kg/m?. Quanto ao
status de IMC, nenhuma crianca foi classificada com status magreza acentuada,
quatro tiveram status magreza, 77 eram eutroéficas, 13 tinham sobrepeso, cinco
tiveram status obesidade e apenas uma recebeu classificacdo de obeso grave.
Os parametros laboratoriais estudados apresentaram os resultados mostrados

na Tabela 1.

Tabela 1: Distribui¢cdo dos paradmetros laboratoriais das 100 criangas de uma escola publica de Belo
Horizonte, Minas Gerais, Brasil, 2013.

Parametro Média DP Minimo Maximo P25 P50 P75
Hemoglobina (g/dL) 12,81 0,84 10,60 15 12,20 12,80 13,30
IgG total (mg/dL) 1.075,50 203,80 654 1.566 931,50 1.071 1.566
IgE total (Ul/mL) 332,73 468,09 4,70 2491,50 37,70 128,60 405,40
Global de Leucdcitos 7.514 2.390,40 3.600 20.700 6.025 7.150 8.775
(/mm3)

Eosindfilos (/mms3) 411,40 314,40 51 2.100 185,70 315,50 575,50
Hematocrito (%) 37,99 2,41 32,70 43,90 36,10 37,95 39,80

O teste ELISA anti-Toxocara spp. apresentou resultado positivo em 15 criancas
e negativo nas outras 85 criancas. Desse modo, a prevaléncia de toxocariase
desta populacao foi estimada em 15% (IC95%: 8-22%).

Realizamos comparacgéo dos dados laboratoriais entre os grupos com sorologia
positiva (n=15) e sorologia negativa (n=85) com a realizacdo de teste T para
duas amostras ou o teste de Mann—-Whitney (quando a distribuicdo da variavel
no grupo ndo era Normal) a fim de verificar a existéncia de diferengas
laboratoriais entre eles, demostrado na Tabela 2. Essa analise demonstrou que
0S grupos de participantes positivos e negativos sao diferentes estatisticamente
apenas na dosagem de IgG total, com média estatisticamente maior naqueles

positivos.
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Tabela 2: Valores de média e mediana, valores p para comparacao de média ou mediana e intervalo
de confianga para a diferenca de média ou mediana entre os grupos de sorologia positiva (n=15) e
negativa (n=85) para Toxocara ssp. nas 100 criancas de uma escola publica de Belo Horizonte, Minas

Gerais, Brasil, 2013.

Parametro Sorologia + (n=15) Sorologia - (n=85) Valor p IC(95%)
Média Mediana Média Mediana

Hemoglobina (g/dL) 12,95 13,10 12,78 12,70 0,59 -0,47;0,80
IgG total (mg/dL) 1.177 1.229 1.057 1.031 0,015 25,3;216,5
IgE total (Ul/mL) 319,3 223,80 335,90 102,60 0,37** -53,4;168,0
Global de Leucécitos (/mm3)  6.660 6.400 7.620 7.200 0,18**  -1.999,8;300,1
Eosindfilos (/mm3) 386,8 277 411,97 316 0,75** -139,9;100,0
Hematdcrito (%) 38,58 38,10 37,89 37,70 0,41 -1,04;2,42

** Teste Ndo Paramétrico Mann — Whitney: valor p e Intervalo de Confianca para diferengas de Mediana

A relacdo da variavel resposta (sorologia positiva para toxocariase) com as

variaveis explicativas, as quais foram categorizadas, podem ser visualizadas na

Tabela 3. Apenas obtiveram valor p menor que 0,20 as variaveis: idade (< 10

anos), presenca de caes filhotes, contato com terra e status de IMC (magreza).
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Tabela 3: Andlise univariada entre as variaveis explicativas e a sorologia anti-Toxocara spp. de 100
criancas de uma escola publica de Belo Horizonte, MG, Brasil, 2013.

Variaveis ELISA IgG anti- ELISA IgG anti- Valor
Toxocara spp (+) / (n) Toxocara spp (-) / (n) p
Idade Idade < 10 9 35 0,176
Idade = 10 6 50
Numero de criangas Mais que 2 9 52 0,931
naresidéncia Até 2 6 33
Numero de adultos Mais que 2 8 44 0,911
naresidéncia Até 2 7 41
Presenca de cdes na sim 9 44 0,556
residéncia ndo 6 41
Presenca de cées sim 5 13 0,138
filhotes nao 10 72
Contato com terra sim 9 30 0,088
nao 6 55
Onicofagia sim 6 38 0,785
nao 9 47
Geofagia sim 1 4 0,564
nao 14 81
Alteragdes de visdo sim 2 5 0,281
nao 13 80
Status de IMC magreza 2 2 0,106
outros 13 83
Linfadenomegalia sim 8 55 0,400
superficial nao 7 30
Hemoglobina <12 g/dL 3 12 0,694
=212 g/dL 12 73
IgG Total 21400 mg/dL 0 3 1
<1400 mg/dL 15 82
IgE Total >128 Ul/mL 9 41 0,577
<128 Ul/mL 6 44
Eosin6filos >500/mm3 4 24 1
<500/mm?3 11 61
Global de leucécitos 210000/ mm3 1 11 0,687
<10000/ mm?3 14 74
Hematécrito <36 % 2 18 0,729

236 % 13 67
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As variaveis que apresentaram um valor de p<0,20 na analise univariada foram
examinadas, simultaneamente, por meio do modelo de regressao logistica
multipla, para identificar os fatores associados de forma independente com a
variavel resposta. O nivel de significancia adotado foi de 0,05. Apés essa analise,
as variaveis que permaneceram no modelo final foram: contato com terra e ter
status de IMC magreza, com valores p de 0,025 e 0,030 respectivamente, como

pode ser visualizado na Tabela 4.

Tabela 4: Razdo de Chances para sorologia positiva das variaveis no modelo final

Variavel Valor p Razao de chances IC (95%)
Contato com terra 0,025 3,98 1,13; 14,01
(sim/nao)
Status IMC 0,030 13,25 1,46; 120,52
(magreza/outros)

O exame de ultrassom abdominal foi realizado nas 15 criancas positivas e nao

foram encontradas alteragdes relevantes em nenhuma das criangas.

O exame oftalmoldgico de fundo de olho (fundoscopia) foi realizado em 13 das
15 criancas positivas, e nenhuma das criancas examinadas apresentou

anormalidades.

O exame parasitolégico de fezes foi realizado em 14 das 15 criancas. Em
amostras de apenas trés criancas foram encontrados cistos de protozoarios, 0s
quais foram: Entamoeba coli, lodamoeba butschli, Endolimax nana e
Blastocystis hominis, considerados comensais. Em nenhuma amostra foram

encontrados ovos ou larvas de helmintos.

O ELISA quantitativo foi realizado nas 15 criangas que apresentaram ELISA
qualitativo positivo. Nenhuma dessas criangas apresentou titulo igual ou superior
a 640, valor esse indicativo de doenca ativa. Mesmo diante desse resultado em
gue nenhuma das criancas apresentou doenca ativa, optou-se pela instituicdo

do tratamento, visto o risco de reativacao larvaria e seus consequentes danos.

Trés meses apos o tratamento, repetiram-se os exames laboratoriais dessas 15
criangas inicialmente positivas, inclusive ELISA, o qual foi realizado nas mesmas

condi¢cbes de antes do tratamento, utilizando-se os mesmos controles positivos
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e negativos e mesmas amostras para célculo de cut off. Das 15 criancas, houve
negativacdo do ELISA qualitativo em 11 (73,33%). Quatro criancas continuaram
com ELISA positivo e por isso foram encaminhadas ao Ambulatorio de
Infectologia Pediatrica do Hospital das Clinicas da UFMG para serem
acompanhadas. Os titulos encontrados no ELISA quantitativo das criancas que
continuaram positivas no teste qualitativo pds tratamento continuaram abaixo de
640. Os resultados dos exames dessas criangas, antes e apos o tratamento,
podem ser visualizados na Tabela 5.
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Tabela 5: Dados laboratoriais, antes e apds tratamento com albendazol, de 15 criangas com sorologia positiva anti-Toxocara spp. de uma escola publica de

Belo Horizonte, MG, Brasil, 2013.

Paciente Hb 1 Hb 2 Hct 1 Hct 2 GL1 GL 2 Eos 1 Eos 2 IgG 1 IgG 2 IgE 1 IgE 2 ELISA ELISA

g/dL g/dL % % /mm?3 /mm?3 /mm?3 /mmé  mg/dL  mg/dL Ul/mL Ul/mL Q1 Q2
1 13,9 15,1 41,6 44,5 3900 5100 156 316 1042 918 26,2 43,9 100 ---
2 12,6 12,3 38,1 37,1 7300 5400 277 486 1387 969 834,4 940,3 100 ---
3 13,6 12,7 40,1 38,3 7300 12000 124 120 1069 1043 110,7 38,9 100 ---
4 13,3 13,5 40,3 40,9 6200 5000 620 300 1229 1353 3313 459,7 400 100
5 11,9 12,3 36 37,5 3600 3900 180 234 1108 1042 403 467,7 100 ---
6 14,3 14,7 43,2 44,2 6800 5100 150 51 1300 1317 53,7 43,4 100 ---
7 12 13,5 36 40,5 4400 4000 220 320 1282 1127 70,2 178,9 100 100
8 11,4 12,2 34,8 36,3 6400 6100 237 171 1022 918 2754 215,8 400 100
9 13,1 14,9 37,9 44.4 8000 6100 880 207 830 991 3714 212,7 100 ---
10 14,3 13,8 42,6 41 5000 7000 300 147 1316 1485 422,6 372 100 ---
11 14,4 13,2 41,6 39 9300 9600 930 662 1121 1074 176,1 129,4 100 ---
12 12,8 12,4 36,9 37,2 6200 6300 806 466 1253 1249 223,8 272,2 100 ---
13 12,8 13,7 38 41,1 9700 6600 417 106 1047 1246 1344.,4 1441 100 ---
14 10,6 12,6 32,7 37,8 9500 6500 190 312 1350 1222 19,1 39,3 100 100
15 13,2 14,6 38,9 43,6 6300 6000 315 420 1306 1295 126,5 139,4 100 ---

Legenda: 1=antes do tratamento/ 2= apés o tratamento/ Hb= hemoglobina/Hct= hematécrito/ GL=Global de Leucdcitos/ Eos= eosindfilos/ Q= Quantitativo
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Foi realizado teste T pareado para verificar se havia diferencas entre os exames
laboratoriais antes e apos tratamento. Os resultados desse teste podem ser
visualizados na Tabela 6. O Unico parametro laboratorial que demonstrou
diferenca significativa entre os dois momentos analisados foi o hematdcrito, que

demonstrou aumento apos tratamento.

Tabela 6: Valores de média antes e depois do tratamento com albendazol, valores p para
comparacédo de média e intervalo de confianga de 15 criangas com sorologia positiva anti- Toxocara
spp. de uma escola publica de Belo Horizonte, MG, Brasil, 2013.

Parametro Média antes Média depois Valor p IC (95%)
tratamento (n=15) tratamento (n=15)

Hemoglobina (g/dL) 12,95 13,43 0,079 -1,0; 0,06

IgG total (mg/dL) 1.177,50 1.149,90 0,509  -59,7;114,7

IgE total (Ul/mL) 319 333 0,523 -58,7; 31,2

Global de Leucocitos (/ mm3) 6.660 6.313 0,514 -765; 1458

Eosinéfilos (/mm3) 386,80 287,90 0,140 -36,6; 234,4

Hematocrito (%) 38,58 40,23 0,037 -3,2;-0,1
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6. DISCUSSAO

No presente estudo, 15% das criangas analisadas apresentaram sorologia
positiva para toxocariase. Quando houve comparacédo dos exames laboratoriais
do grupo das criancas positivas (n=15) e das negativas (n=85), somente o
parametro 1gG total mostrou-se estatisticamente diferente, apresentando-se
mais elevado entre as positivas. Na analise univariada em que a sorologia
positiva foi a variavel resposta, idade menor que 10 anos, presenca de caes
filhotes, contato com terra e status de IMC (magreza) tiveram valor p menor que
0,20. Essas variaveis foram analisadas, simultaneamente, num modelo de
regressao logistica multipla para identificar os fatores associados com a variavel
resposta, em que o nivel de significAncia adotado para a permanéncia da variavel
no modelo final foi de 0,05 . As variaveis contato com terra e status de IMC foram
as que permaneceram no modelo final com valores p 0,025 e 0,030 e Odds Ratio
de 3,98 e 13,25, respectivamente. ApoOs tratamento medicamentoso dos
positivos, quatro criancas continuaram com ELISA positivo anti-Toxocara spp. e
os demais exames laboratoriais (hemoglobina, global de leucdcitos, contagem
de eosindfilos, IgG total e IgE total) ndo se apresentaram diferentes

estatisticamente antes e depois do tratamento.

O presente estudo identificou uma prevaléncia de 15% nos escolares avaliados,
dado bastante parecido com outro estudo recente realizado no Brasil, também
com escolares, no estado de S&do Paulo, onde foi encontrada uma prevaléncia
de 15,5% (CASSENOTE et al., 2014) e também com um estudo no estado do
Parana, onde foi encontrada prevaléncia de 17,8% (MANINI et al., 2012). Em
Minas Gerais ndo ha outros trabalhos semelhantes. Entretanto, essas
prevaléncias foram menores do que aquelas de outros estudos brasileiros em
criangas, que detectaram prevaléncia de 36,8% (MATTIA et al., 2012), 50,6%
(SCHOENARDIE et al, 2013) e 51,6% (FRAGOSO et al., 2011). Devido ao fato
de as populacdes estudadas serem diferentes, existe dificuldade em comparar
esses resultados. No presente estudo, participaram 100 crian¢as assintomaticas,
estudantes de uma escola publica, com idade entre sete e 14 anos . Cassenote
e cols (2014), em um trabalho muito semelhante a este, encontraram prevaléncia

muito proxima (15,5%), porém incluiram uma amostra maior (n= 252) e com
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origem mais diversificada, pois contou com estudantes de escolas publicas,
filantrépicas e particulares e faixa etaria de um a 12 anos. Manini e cols (2012)
também encontraram prevaléncia similar (17,8%) na cidade de Umuarama, no
Parana, em um trabalho que contou com 90 participantes, com faixa etaria de
um a doze anos, e o critério de inclusédo foi a crianga frequentar alguma das
pracas estudadas pelo menos uma vez por semana. O estudo de Mattia e cols
(2012), em trés cidades do interior do Parand, encontrou uma prevaléncia maior
(36,8%) e também incluiu maior nimero de participantes, 353 criancas, com faixa
etaria de zero a 12 anos. Fragoso e cols (2011) avaliaram 391 criancas, todas
com sete anos de idade e assintomaticas e encontrou prevaléncia de 51,6%. O
trabalho de Schoenardie e cols (2013) incluiu 427 amostras de soro de criangas,
com idade entre um e doze anos, provenientes de uma soroteca, e encontrou
ELISA positivo em 50,6% das amostras. Todos os estudos acima citados sao

estudos transversais.

Na literatura que engloba estudos em outros paises também sdo descritas
prevaléncias variadas, como 38,8% em criancas de Cuba (SARIEGO et al.,
2012), 13,9% em maiores de seis anos nos Estados Unidos (WON et al., 2008),
11% em criangas da Holanda (VAN GEMUND et al., 1989), 2,1% em criangas de
um a sete anos na Alemanha (KIMMING; NASER; FRANK; 1991), 60% em
criancas de cinco a 15 anos de uma comunidade de Santa Ldcia, no Caribe
(BUNDY et al.,, 1987) e 92,8% em La Reunion (MAGNAVAL et al., 1994),

mostrando que a doenga tem uma distribuicdo mundial.

Neste estudo, ter idade menor que dez anos teve um valor p menor que 0,20 na
analise univariada, mas nao foi significativo no modelo de regressao logistica
final, concordando com outros trabalhos em que a idade nao foi um fator de risco
para a doenca (HERRMANN et al., 1985; LJUNGSTROM; VAN KNAPEN, 1989).
A relagdo da idade com a toxocariase tem sido um fator bastante discutido entre
0s pesquisadores e achados muito variados tém sido publicados. Fernando e
cols (2007) consideraram criancas de um a 15 anos como grupo de risco para
toxocariase devido a um contato muito préximo com animais de estimacéo
infectados e a exposicao a ovos embrionados presentes no ambiente. Cilla e cols

(1996) mostraram que criancas de seis a dez anos tinham maior risco de contrair
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a doenca e Alonso e cols (2000) encontraram prevaléncia maior de toxocariase
em criangas com idade entre 11 e 12 anos. Carvalho, E. (2008), em estudo caso-
controle encontrou prevaléncia maior em criangas acima de cinco anos. Mattia e
cols (2012) encontraram soropositividade associada a idade entre zero e cinco
anos. Entretanto, um estudo realizado na Nigéria mostrou uma prevaléncia maior
em individuos acima de 15 anos (AJAYI et al., 2000).

Fatores como geofagia, onicofagia e presenca de cdo no domicilio ndo foram
estatisticamente significativos no presente trabalho, concordando com outros
trabalhos em que onicofagia (FIGUEIREDO et al, 2005), geofagia (COELHO et
al., 2004; FIGUEIREDO et al, 2005; GLICKMAN et al., 1981; LOPES et al., 2004)
e cao no domicilio (AGUDELO et al., 1990; AJAYI et al., 2000; ANARUMA FILHO
et al., 2002; BUIJS et al., 1995; GENCHI et al., 1990) também nao foram
associados a toxocariase. Entretanto, outros estudos que analisaram fatores de
risco mostraram associacdo entre onicofagia (ALDERETE et al., 2003;
FRAGOSO et al., 2011), geofagia (CASSENOTE et al., 2014; GARCIA, 2006;
HOLLAND et al.,1995) e presenca de cdo no domicilio com a doen¢ca (COELHO
et al., 2004; ELLIS et al.,, 1986; FAN et al., 2005; GLICKMAN et al., 1981;
GONZALEZ-QUINTELA et al.,, 2005; HOLLAND et al.,1995; IDDAWELA;
KUMARASIRI; WIJESUNDERA, 2003; MARMOR et al., 1987; OLIARD-
GUZMAN et al., 2014; SCHANTZ; MEYER; GLICKMAN, 1979; SOUZA,1992;
WON et al., 2008; ZARNOWSKA et al., 2008).

Ter caes filhotes, fator que foi associado a doenca em alguns trabalhos
(IDDAWELA; KUMARASIRI; WIJESUNDERA, 2003, FIGUEIREDO et al, 2005),
apresentou no nosso estudo um valor p menor que 0,20 na analise univariada,
mas néo foi estatisticamente significativo no modelo final de regressao logistica.
Mesmo nao tendo permanecido no modelo final, acreditamos que esse fator seja
de grande importancia para a infec¢do, devido a importancia dos filhotes na

disseminagéao da infeccgéao.

Em relacdo a variavel contato com terra, encontramos associagdo
estatisticamente significativa com a sorologia positiva (valor p 0,025 no modelo
final de regressao logistica), mostrando ser este um fator de risco para a doenca,

dado que concorda com aqueles de Figueiredo e cols (2005). Esse € um fator de
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risco que merece muita atencdo devido ao fato de criancas terem contato com
terra frequentemente durante suas atividades de lazer em pragas, parques ou
até mesmo nos quintais de suas casas. Em Belo Horizonte, um trabalho
realizado no domicilio de seis criancas com diagndéstico confirmado de
toxocariase revelou areas de terra ou areia expostas na maioria das casas (5/6)
e contaminacao da terra com ovos de Toxocara spp. em 100% das amostras de
terra coletadas nesses domicilios. Nenhum animal havia sido desverminado
apos o diagnostico das criancas e foram relatas fezes dos animais expostas no
ambiente em todas as residéncias visitadas, o que pode contribuir para a
reinfeccdo dos moradores (ALMEIDA et al., 2014).

A abordagem da questdo nutricional em estudos sobre toxocariase é pouco
frequente. No presente trabalho, o status de IMC foi um dos fatores associados
significativamente com a sorologia positiva, apresentando um valor p de 0,030
no modelo final. Porém, ndo podemos afirmar se ter status de IMC de magreza
foi um fator de risco para a infec¢éo ou se foi uma consequéncia desta. A perda
de peso (IDDAWELA; KUMARASIRI; WIJESUNDERA, 2003) e a desnutricdo
pregressa (FIGUEIREDO et al, 2005) foram citados como fatores associados a
sorologia positiva para Toxocara spp. Huntley, Costas e Lyerly (1965)
encontraram desnutricdo em 39% das criangas com sorologia positiva para
Toxocara spp. Entretanto, no trabalho de Ellis e cols (1986) as medidas de
crescimento e nutricdo ndo foram diferentes entre os grupos de positivos e
negativos. Acreditamos que mais investigacdes entre a toxocariase e os déficits
ponderais e/ou estaturais sdo necessarias, e que os estudos longitudinais sejam

mais adequados para analise dessa relacao .

No presente estudo, das 15 criangas positivas, nove (60%) apresentaram IgE
alterado e 4 (27%) apresentaram eosindfilos acima de 500/mms3. No entanto,
esses dois parametros ndo foram estatisticamente diferentes entre o grupo dos
positivos e dos negativos e também ndo foram associados a sorologia positiva
na analise univariada. Assim como no presente trabalho, a eosinofilia também
ndo foi estatisticamente associada a doenga em alguns outros estudos
(ANARUMA FILHO et al., 2002; FRAGOSO et al., 2011; GLICKMAN et al., 1981,
GONZALEZ-QUINTELA et al., 2005; GUEGLIO et al., 1994;SANTAREM et al.,
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2011). Porém, a eosinofilia (ALONSO et al., 2000; BUIJS; EGBERS; NIJKAMP,
1989; FIGUEIREDO et al.,, 2005; GARCIA, 2006; GLICKMAN et al., 1987,
MAGNAVAL et al., 2001; MARMOR et al., 1987;PAWLOWSKI, 2001) e as
dosagens altas de IgE (ALONSO et al., 2000; BUIJS; EGBERS; NIJKAMP, 1989;
FIGUEIREDO et al., 2005; GONZALEZ-QUINTELA et al., 2005; GLICKMAN et
al., 1987 MARMOR et al., 1987) muitas vezes foram associadas a doenca, e
estdo presentes principalmente nos casos sintomaticos. Acreditamos que esses
parametros ndo foram estatisticamente associados a sorologia positiva no
presente trabalho devido as criancas estudadas serem predominantemente
assintomaticas, que provavelmente foram expostas a infec¢do ha algum tempo.
O fato de esses parametros ndo serem especificos, podendo se mostrar
alterados em varias outras condicfes, como alergias e parasitoses intestinais
também deve ser considerado (LORENZI et al., 2003; MEDEIROS et al., 2006;
MENDES et al., 2000).

A dosagem de IgG total foi diferente entre os positivos e negativos no presente
trabalho (valor p 0,015 no teste T), tendo os positivos uma média mais alta de
IgG total que os negativos, mas o fato de ter IgG alterado néo foi associado a
sorologia positiva na andlise univariada, pois nenhuma das crian¢as positivas
apresentou IgG acima de 1.400 mg/mL. Glickman, Schantz e Cypress (1979),
porém, demostraram associagao entre elevacao de IgG total e sorologia positiva.

A inexisténcia de diferencas laboratoriais estatisticamente significativas
(hemoglobina, global de leucécitos, eosindfilos, IgG total e IgE total) entre as
criangas positivas no acompanhamento do tratamento pode ter ocorrido pelo fato
de as criancas ja serem assintomaticas e sem diferencas laboratoriais quando
comparadas com 0s negativos (exceto IgG) desde o inicio do estudo. O
hematdcrito foi o Unico parametro que demostrou ser diferente estatisticamente
antes e apods tratamento, mas ndo ha significancia clinica nesse achado. As
criangcas com sorologia positiva demonstraram titulos baixos de IgG especifico
desde a época do diagnostico. Apds o tratamento, quatro delas continuaram com
ELISA positivo e, realizado o ELISA quantitativo, também foram verificados
titulos baixos. Acreditamos que elas tenham sido expostas a larva de Toxocara

spp em algum momento da vida, mas nenhuma apresentou doencga ativa durante
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o periodo do estudo, mesmo antes do tratamento. Isso pode explicar porque néo
foi possivel observar melhora e diferenca nos exames laboratoriais nos dois
momentos estudados. De Savigni e cols (1979) descreveram titulos de IgG anti-
Toxocara elevados relacionados com doenca recente ou ativa e baixos titulos
com infeccBes antigas ou leves. Bach-Rizzati (1984) sugeriu que o ponto de corte
para parasitose Unica e infeccdo recente fosse o titulo 1:640. Mas, sabe-se que
a determinacao de fase aguda e crénica em humanos ainda € um desafio e que
séo necessarios estudos randomizados e controlados com esse intuito, além de

avancos nas metodologias de diagnostico (CARVALHO, 2008).

Estudos apontam que os melhores exames para acompanhamento de
tratamento s&o: contagem de eosindfilos e IgE especifico anti-Toxocara spp.
(RUBINSKY ELEFANT et al., 2006; MAGNAVAL et al., 1992). Os anticorpos IgG
especificos anti-Toxocara spp. podem persistir por muitos anos (SMITH, 1993),
e ndo sdo bons parametros para monitoramento da terapia medicamentosa
devido a sua baixa cinética de queda (SMITH, 1993; RUBINSKY ELEFANT et
al., 2006; WISNIEWSKA - LIGIER et al., 2012). No presente trabalho, a

contagem de eosindfilos ndo demonstrou queda apdés o tratamento.
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7. CONCLUSAO

Prevaléncia de 15% de sorologia positiva para Toxocara spp. foi encontrada em
criancas de uma escola publica de Belo Horizonte, MG. O contato com terra foi
considerado fator de risco para a toxocariase, e o status de IMC “magreza”
também foi associado a sorologia positiva, porém nao é possivel afirmar se essa
€ uma condicao que favorece a infec¢ao, ou se ocorre posteriormente a ela. Os
pardmetros laboratoriais antes e ap6s o tratamento com albendazol néo

mostraram diferencas relevantes.

Percebe-se que € muito importante a conscientizacdo da populacdo e dos
profissionais de salde sobre a toxocariase e suas formas de prevencéo, visto ga
prevaléncia encontrada em nosso estudo. No mais, como a toxocariase ndo é
uma doenca notificavel, sua incidéncia permanece ainda desconhecida ou
subestimada em muitas localidades e, por isso, devem ser incentivados mais

estudos sobre o tema.
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APENDICE A - Termo de Consentimento Livre e Esclarecido

TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO
(criancas entre 7 e 12 anos)

Eu )
responsavel pela crianga ;
Concordo que ela participe da pesquisa denominada “Prevaléncia de toxocariase em
criancas de uma escola publica e privada em Belo Horizonte” cuja responsavel é a Dra.
Elaine Alvarenga de Almeida Carvalho. Esta pesquisa investiga a Toxocariase que é uma parasitose
intestinal causada pelo parasita chamado Toxocara canis.Esta doenca é transmitida através da ingestéo do
verme pela boca e néo é encontrado nas fezes humanas. Também pode causar problemas no figado, olhos e
sangue (por exemplo,aumento de células que se chamam eosindéfilos e sdo encontradas no hemograma;
aumento de imunoglobulinas(células de defesa).O diagnostico pode ser feito por um exame de sangue
especifico chamado sorologia.O tratamento é feito com
albendazol suspensdo oral por 5 dias, uma dose diariamente. A doenca ndo leva a sequelas graves e a
melhora das alteracfes no sangue pode ser rapida ou lenta dependendo das reacdes do organismo de cada
pessoa, mas algumas criangas podem ter comprometimento mais grave e se beneficiarem do tratamento.
Estou ciente da importancia dessa pesquisa uma vez que pode causar problemas no figado,olhos e sangue.
Se eu concordar com a participa¢ao na pesquisa, a crianga serd submetida a puncGes
venosas para colheita de sangue que pode ser dolorosa e causar hematoma sem maiores
riscos para a crianca. Sei também que a colheita sera realizada por trés vezes e sera retirado 5ml de sangue
em cada colheita. Ainda serdo realizados exames de fundo de olho (fundoscopia) e ultrassom abdominal.
Durante a fundoscopia pode haver um pouco de incdmodo, mas € indolor e ndo ha risco para a crianga. O
ultrassom abdominal ndo
causara prejuizo para a crianca. Estou ciente que o beneficio que terei é saber se a crianca tem ou ndo o
verme e se existe alguma alteragdo nas fezes, figado, olhos e sangue. Tenho conhecimento que terei a minha
disposicdo todo 0o acompanhamento necessario,se confirmado a doencga, pedidos de exames, prescri¢do de
tratamento, sem custo,apresentando ou ndo alteragcdes aos exames. Se ndo houverem alteracBes aos exames
e, portanto, eliminando a possibilidade de ter a doenca, eu ndo terei outros beneficios. Sei que tenho também
o direito de ndo participar da pesquisa e desistir em qualquer momento, sem prejuizo do tratamento para a
crianca.
Tenho direito ao sigilo ndo sé dos resultados desses exames, como de quaisquer outros que possam ser
feitos.Estou ciente também que ndo existe nenhum tipo de remuneracdo para 0s pesquisadores ou para a
crianca ou responsavel, na participagao dessa pesquisa.
A crianga serd informada verbalmente sobre a pesquisa.
Por ser verdade, assino o presente termo de consentimento.

Assinatura - Responsavel pela crianca

Assinatura da crianga

Profa. Elaine Alvarenga de Almeida Carvalho — Tel.98363675
Responsavel pela pesquisa

COEP

Av. Antonio Carlos,6627

Unidade Administrativa 11-2° andar- Sala 2005

Campus Pampulha Belo Horizonte

CEP:31270901- Tel:34094592

Belo Horizonte , de de 2013.



APENDICE B - Ficha para investigacdo epidemioldgica e clinica dos
participantes

Data [ A

Prontuario

Nome

Enderego

Data Nascimento

Idade (anos)

Tipo de moradia rural/urbana

Moradores em casa criangas n

Moradores em casa adultos n

Histéria de parasitoses na familia sim/ndo

Outras parasitoses na crianga sim/ndo

Presenga de cdes no domicilio

Filhotes até 6 meses sim/ndo

Usa anti-parasitarios para cdes

Contato com terra ou areia

Onicofagia

Geofagia

Alteracoes da viséo

Exame fisico

Peso Kg

Percentil peso

Estaturacm

Percentil estatura

Desnutri¢do sim/ndo

Figado RCD cm

Figado AX

Baco RCE cm

Linfadenomegalia superficial sim/ndo
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APENDICE C - Carta de Orientacdo para Tratamento

Orientacdes para os pais sobre o Tratamento da Toxocariase

Atencao!
E muito importante que seu filho faga uso do medicamento corretamente.
Para isso, precisamos da sua colaboracao.

Escolha o horario para dar o remédio a crianca. O ideal e que seja apds o almogo ou apds o
jantar.

O horario deve ser o mesmo todos os dias!

Exemplo: Se vocé escolheu o horario 13:00h, em todos os 5 dias do tratamento, sempre as
13:00h, seu filho deve tomar o remédio. Isso e muito importante para a melhora do seu
filho!!

A Toxocariase e uma doenca transmitida pelas fezes de cachorros ou gatos. Por isso, e muito
importante que as fezes desses animais ndo fiqguem espalhadas pelo quintal, pela terra ou
pela casa para que seu filho ndo pegue a doenga novamente.

E muito importante que seu filho lave bem as maos apés brincar com esses animais, antes
e depois de ir ao banheiro e antes de se alimentar!



APENDICE D - Monitoramento do tratamento pelos pais
Quadro para ser preenchido durante o tratamento

Nome da crianga:

Idade:

Peso da crianca:

Quantos mL do medicamento devem ser dados: mL

Dia 1 /  / Horario: | ( )
__ mL
Dia 2 /  / Horario: | ( )
_mL
Dia 3 /] Hordrio: | ( )
_mL
Dia 4 / |/ Horario: | ( )
__mL
Dia 5 / |/ Horario: | ( )
_ mL




ANEXO A — Aprovacéo do Comité de Etica em Pesquisa UFMG

UNIVERSIDADE FEDERAL DE MINAS GERAIS
COMITE DE ETICA EM PESQUISA - COEP

Parecer n2. ETIC 0583.0.203.000-10

Interessado(a): Profa. Elaine Alvarenga de Almeida Carvalho
Departamento de Pediatria
Faculdade de Medicina - UFMG

DECISAO

O Comité de Etica em Pesquisa da UFMG — COEP aprovou, no
dia 02 de maio de 2011, apds atendidas as solicitagées de diligéncia, o
projeto de pesquisa intitulado "Prevaléncia de toxocariase em
criangas de uma escola publica e privada em Belo Horizonte" bem
como o Termo de Consentimento Livre e Esclarecido.

O relatorio final ou parcial devera ser encaminhado ao COEP um
ano apos o inicio do projeto.

Ll

Profa."Maria Teresa Marques Amaral
Coordenadora do COEP-UFMG

Av. Pres. Antonio Carlos, 6627 — Unidade Administrativa 11 - 2° andar — Sala 2005 — Cep:31270-901 — BH-MG
Telefax: (031) 3409-4592 - c-mail: cocpprpg.uting b

85



