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RESUMO

Toxocara canis e T. cati sdo nematodeos parasitas de cies e gatos respectivamente,
estes causam no homem, devido a ingestdo acidental de ovos larvados, a Toxocarfase humana.
Devido a inexisténcia de estudos sobre freqtiéncia de anticorpos anti-T. canis no municipio de
Uberlandia, foram analisados soros sangiiineos de 242 individuos, entre um e quinze anos, de
ambos 0s sexos para verificar a presenga de anticorpos anti-Toxocara sp., através do ELISA.
Estes individuos foram atendidos no Hospital de Clinicas da Universidade Federal de
Uberlandia (HC-UFU) e encaminhadas ao Laboratorio de Anélises Clinicas UFU, para coleta
de sangue. Todos os dados dos individuos foram registrados, sendo as informagdes sobre os
dados ambientais e comportamentais obtidas por meio de entrevistas com os pais ou
responsaveis, através de questiondrio investigativo. Para obtengdo das informagdes dos sinais
clinicos, 187 prontudrios dos pacientes provenientes do Arquivo Médico HC-UFU, foram
analisados. A presenga de céies e gatos ¢ o local de contanto foram varidveis, que mostraram
associagfio significante (p < 0,05) com sorologia positiva. Em relagfio ao local de contato a
escola mostrou ser o maior fator de risco a infecgfo. A variavel clinica problema respiratério,
também mostrou relagdo estatistica positiva com a sorologia para Toxocara sp., podendo-se

conjectura que esse disturbio se mostrou especifico, podendo este estar relacionado a infecgio.

Observou-se associagio estatistica significante para niveis de eosinéfilos superior a 20%, o
que poderia associar estes valores a infecgio por Toxocara sp. As demais varidveis testadas,
tais como sexo, idade, dor de cabega, dor abdominal, crises convulsivas, anemia ¢ eosinofilia,
ndo se associaram significativamente a ocorréncia de toxocariase. A magnitude dos titulos de
anticorpos observada, sugere precedente contato dos individuos investigados com o helminto.
Observa-se uma grande variagdo dos titulos sorolégicos e que as varidveis demogréficas,

ambientais e clinicas sfo fatores de grande importancia na infecgfo por Toxocarfase.
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Summary



SUMMARY

Toxocara canis and T. cati are nematode parasites of cats and dogs, respectively. In
humans, because of accidental ingestion of larvae eggs, they cause Toxocariasis. Due to the
lack of studies on the frequency of anti-T. canis antibodies in the city of Uberlandia, blood
serum of 242 girls and boys aged one to fifteen were collected to verify the presence of anti-T.
canis antibodies by the ELISA method. The participants of the study were attended ‘at the
Hospital de Clinicas da Universidade Federal de Uberlandia (HC-UFU) and referred to the
Laboratory of Clinical Analysis at the same university aforementioned, for blood collection.
All data were registered, and the information on the environment and behavior of the patients
was obtained through interviews with the parents or legal guardians, using an investigative
questionnaire. To obtain data on clinical symptoms, 187 medical records form medical files of
the hospital, HC-UFU, were analyzed. The presence of cats and dogs and the place of contact
were variables which revealed to be significantly associated (p < 0,05) with positive serology.
In relation to the place of contact, schools showed to be the greatest risk factor for infection.
The clinical variable, respiratory problem, also revealed positive statistical correlation
serology for T. canis, inferring that this disturbance, which showed to be specific, may be
related to infection. All other tested variables such as sex, age, headaches, abdominal pain,
convulsive crises, anemia and eosinophilia, were not significantly associated with the risk for
toxocariasis. The frequency of antibodies observed suggests that the investigated individuals
had previous contact with the helminth. A large variation of the serological titles was observed
and the demographic, environmental and clinical factors are of great importance in

Toxocariasis infection.
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1- INTRODUCAO

Toxocara canis e T. cati sdo nematodeos parasitas de cfies e gatos, respectivamente,
que causam a toxocariase ou sindrome de larva migrans visceral (LMV) (BEAVER et al.
1952). Humanos ndo fazem parte do ciclo de vida habitual destes parasitos (GLICKMAN;
SCHANTZ, 1981). Os ovos desses parasitos sdo langados no ambiente através das fezes dos
animais, desenvolvem-se no solo e tornam-se embrionados, podendo ser acidentalmente
ingeridos por humanos, especialmente por criangas que expressam o habito de geofagia
(HUNTLEY et al. 1965).

A transmissiio associa-se também, ao convivio com animais contaminados, ao hébitov
de freqiientar parques infantis, tanques de areia e pragas publicas contaminadas por fezes de
céles e gatos infectados (COSTA-CRUZ, et al. 1994; NUNES, et al. 2000).

A larva de terceiro estadio abandona ovo e invade a corrente sanguinea podendo
migrar para Orgfos viscerais, como o figado, pulmdo e cérebro. A sindrome de LMV ¢
produzida pela migragfo larval e € caracterizada pela inflamagéio e granulomas eosinofilicos.
No homem a larva néo sofre maturagéio e morre (SMITH; BEAVER 1953).

A toxocariase humana na maioria das vezes, ndo apresenta manifesta¢des clinicas,
evoluindo de forma assintomética (SCHANTZ, 1989). Em alguns casos, pode causar diversas
alteragdes como febre, hepatomegalia, esplenomegalia, sintomas respiratérios, dores
musculares e anorexia, acompanhados por eosinofilia (ABE-JACOB et al. 1984; EHRHARD;
KERNBAUM, 1979; SCHULTZ; KROERGER, 1992; SNYDER, 1961). Outra forma clinica
da toxocariase humana envolve o acometimento do globo ocular, podendo causar importante

alteraces visuais (GILLESPIE et al. 1993).
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A distribuigdio da infeccdio humana por T. canis tem carater cosmopolita apresentando
fregiiéncia varidvel (ANARUMA-FILHO, 2002). Geralmente, criangas em idade escolar, sio
clinicamente mais acometidas por esta infecgfo, especialmente aquelas que vivem em 4reas
rurais, podendo também ocorrer em individuos adultos (EHRHARD; KERBAUM 1979;
EMBIL et al. 1988; MAGNAVAL, et al. 2001; OVERGAAW, 1997). Regides e segmentos
populacionais com condigBes socio-econdmicas precarias apresentam, habitualmente,
freqiiéncias de infecgdo mais elevada (HERRMANN et al. 1985; LYNCH et al. 1988;

MAGNAVAL et al. 2001).

O diagndstico laboratorial da infecgfio humana por Toxocara sp. é habitualmente feito
por meio de pesquisa de anticorpos contra antigenos metabdlicos desse Ascaridideo,
empregando-se o teste de ELISA (Enzyme-Linked Immunosorbent Assay) (GLICKMAN et
al. 1978). Este método apresenta boa sensibilidade, especificidade e estabilidade, além de ser
de facil execugdio e de baixo custo (ABE-JACOB et al. 1995; CAMARGO et al. 1992;
MATOS et al. 1997). Desta forma vérios casos foram comprovados em todo o mundo,
demonstrando existir elevada freqiiéncia de individuos infectados por Toxocara sp.

evidenciando o carater cosmopolita desta parasitose (BARRIGA, 1988; SCHANTZ, 1989).

1.1-Caracteristicas do género Toxocara

O género Toxocara compreende 21 espécies, das quais T. canis ¢ T. cati se destacam
entre as mais importantes. Estes sdo nematddeos cilindricos, cuja forma adulta vive no
intestino delgado de céles e gatos, respectivos hospedeiros definitivos (GLICKMAN;
SCHANTZ, 1981). A fémea adulta de 7. canis mede de seis a 18cm e o macho de quatro a

10cm e a do 7. cati quatro a 12cm, enquanto o macho mede entre trés e seis centimetros. Os
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parasitos adultos de ambas as espécies, vivem em média quatro meses no intestino de seus
hospedeiros ¢ as fémeas sdo altamente fecundas, produzindo em torno de 200.000 ovos por dia
(GLICKMAN; SCHANTZ ,1981).

O ovo fértil dos ascarideos é composto por trés camadas sucessivas, sendo uma
superficie externa denominada de membrana mamilonada. A camada central é composta de
proteina e quitina e a regifio interna que ¢ predominantemente lipidica e funciona como
principal barreira contra a permeabilidade do ovo (WILSON, 1978, apud BACH-RIZZATTI
1984). Os ovos destes parasitos sdo muito resistentes a influéncias hostis, podendo permanecer

viaveis por varios meses.

1.2- Biologia de Toxocara canis

Os parasitos adultos de 7. canis vivem poucos meses na luz intestinal de seus
hospedeiros habituais. Geralmente as fémeas gravidas fazem a postura na luz intestinal e os
ovos sdo passivamente eliminados no meio exterior com as fezes.

Os ovos de T. canis, quando submetidos a condigdes ecoldgicas adequadas como
temperatura entre 15 e 35°C tornam-se larvados e apds duas a cinco semanas de permanéncia
no solo atingem o estadio infectante para novos hospedeiros. A célula inicial se divide e evolui
sucessivamente, passando pelas fases de morula, blastula e géstrula resultando na larva de
primeiro estddio (L;). Ocorre muda de cuticula, se transformando em larva de segundo estadio
(L,) e chegando, posteriormente, a L3 ou forma infectante (SCHACHER, 1957; WEBSTER,

1958; SPRENT, 1958).
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As larvas de T. canis permanecem no interior do ovo até serem ingeridas pelo
hospedeiro. Dependendo do hospedeiro, habitual ou néo, estas larvas seguem diferentes rotas:

que podem ser a traqueal, a somdtica e a transplacentdria.

Em filhotes de cdes de até seis meses de idade (SPRENT, 1958) as larvas penetram na
mucosa duodenal e passam para a circulagdo sangiiinea e linfatica. Através da veia porta
alcangam o figado em 24-48 horas. Algumas permanecem neste érgdo devido a reagdes
tissulares inflamatdrias, enquanto que, outras continuam sua migragfo até os pulmdes, através
da veia cava superior. Do ventriculo direito, as larvas passam ao pulmfo, onde poderio
atravessar os alvéolos, ascendendo pela arvore broncotraqueal até a faringe, sendo deglutidas,
alcangando o sistema digestivo (PRIETO NOVOA et al. 1995) ou se encistar, tornando-se
latentes.

Os nematddeos completam seu desenvolvimento no intestino, chegando ao estadio
adulto em trés a cinco semanas pds-infecgéo, periodo em que se detecta ovos nas fezes dos
cdes hospedeiros (PRIETO NOVOA, etal. 1995).

Em céies adultos e em outras espécies de hospedeiros, como o homem, ocorre a rota
somatica. Nesta, a maioria das larvas que chegam aos capilares pulmonares, ndo atravessam os
alvéolos, continuam na circulagdo, retomam ao coragio pela veia pulmonar, sendo
transportadas por todo o organismo e invadindo drgios e tecidos distintos, como pulmées,
figado, rins, Gtero, glandulas mamdrias, musculatura estriada (BACH-RIZZATTI, 1984). O
desenvolvimento das larvas, nesta rota pode interromper-se ou permanecer encistadas nos
tecidos desde alguns meses a vérios anos (PRIETO NOVOA et al. 1995).

Segundo Burke; Roberson (1985), a principal via de infecciio de ciies é a via

transplacentéria, seguido pela vias transmamaria.

RS
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Em cadelas gestantes, a partir de 42° dia de gestagdo as larvas infectantes, cujo
desenvolvimento estava retido nos tecidos, se mobilizam até a placenta e glandulas mamarias.
Este desenvolvimento e reativagfo das larvas sfio facilitados, pelo estado hormonal e imune da
cadela em gestagfo. A maioria das larvas se concentra no figado dos fetos, continuando o seu
desenvolvimento imediatamente depois do nascimento, realizando a migra¢dio traqueal e
completando sua maturagdo no intestino dos cées. Nas cadelas ocorre mobilizagéo das larvas
nas glandulas mamadrias de modo que os lactentes podem ingerir larvas de T. canis através do

colostro e do leite (STOYE, 1976).

1.3- Aspectos epidemiolégicos da Toxocariase

As enfermidades parasitdrias constituem um problema de grande importéncia para a
saGide ptblica em todo o mundo, ndo s por serem indicadores de saneamento ambiental das
comunidades, mas devido a atengéio médica e laboratorial que estas exigem.

Os parasitos do género Toxocara, sio nematddeos geohelminticos, vivem
habitualmente em cées (7. canis) ¢ gatos (7. cati) e infectam o solo com fezes contaminadas
(COSTA-CRUZ et al. 1994; LESCANO et al. 1998). Segundo Glickman; Schantz (1981), o
tamanho da populagdo canina de uma regifio e a contaminagdo do solo sdo fatores
preponderantes para a aquisi¢do da infecgéo por 7. canis.

Diversos autores tém dado enfoque a recuperagiio de ovos de T. canis no solo, devido a
facilidade com que estes sdo encontrados, principalmente em jardins domésticos, pragas
pliblicas, parques infantis, havendo altas concentragdes em locais visitados por cies

(CHIEFFI; MULLER, 1976; FERREIRA et al. 1976).
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Os ovos de T. canis so resistentes a fatores adversos e se submetidos & temperatura
entre 15° e 35°C, tornam se larvados ap6s duas a cinco semanas no solo. Estes ao atingirem
estddio infectante, podem ser ingeridos por humanos, principalmente criangas. Segundo
Glickman et al. (1981); Schantz et al. (1980) a geofagia é um fator de risco claramente
associado a infecg@o pelo parasito.

A transmissfo associa-se, também, ao convivio intimo com animais contaminados, ao
habito de freqiientar parques infantis, tanques de areia € pragas publicas contaminadas
(NUNES et al. 2000; SANTAREM, et al. 1998).

Os avangos conseguidos com a padronizago de técnicas imunoenzimaticas,
juntamente com a aplicagio de produtos antigénicos mais especificos t€m permitido
estabelecer com maior precisio casos de Toxocarfase humana, podendo assim esclarecer a
importancia desta parasitose.

Inquéritos soroldgicos, efetuados em varios paises, enfatizam que as infeceBes
humanas por Toxocara sp. representam evento relativamente freqiiente, sendo que varios
casos foram comprovados através de testes imunoldgicos, demonstrando que € elevada a
freqiiéncia de individuos com reagdes imunoldgicas sugestivas de infec¢dio por Toxocara sp.

Ayayi et al. (2000) na Nigéria, testaram 104 amostras de soro de pessoas de ambos os
sexos, tendo encontrado 31 (29,8%) de soros reativos a anticorpos anti-Toxocara, sendo 14
(25,9%) e 17 (34,1%) de homens ¢ mulheres respectivamente.

Na Argentina, a soroprevaléncia da toxocarfase, foi testada em 180 doadores de
sangue, por Minvielle et al. (2000), sendo 133 do sexo masculino ¢ 47 do sexo feminino, com
idade entre 19 e 75 anos. Os resultados demonstraram que 16 (84,2%) dos homens € 3 (15,8%)

das mulheres apresentaram positividade. Alonso et al. (2000) testaram soros de 206 criangas e

observaram que 78 (37,9%) apresentaram reacdo positiva para anticorpos anti-Toxocara.

SISBI/UFU
215557
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Trivifio et al. (1999), no Chile observaram resultados positivos para toxocariase, em
oito crian¢as menores de 15 anos, a partir do encontro de eosinofilia absoluta 6.6% (n =24) e
sorologia positiva para Toxocara sp.

Na Espanha, Fenoy, Cuéllar; Guillén (1997) constataram, 30,4% de reatividade para
anticorpos anti-Toxocara, em 407 amostras de soros de individuos do distrito sanitario Juan
Canalejo de Corunna.

No Brasil, o imunodiagndstico para sindrome de larva migrans visceral, tem sido
relatado por diversos autores.

Em Brasilia (DF), Campos-Jinior et al. (2003) utilizando ELISA, testaram a freqiiéncia
da soropositividade para antigenos de T. canis, em criangas de um a 12 anos de idade de
classes sociais diferentes e observaram prevaléncia de 3% a 21,8%.

Anaruma-Filho et al. (2002) em inquérito soroepidemiolégico pelo ELISA, no
municipio de Campinas (SP), avaliaram freqiiéncia de anticorpos anti-Toxocara, em 138
amostras de soro de moradores de trés bairros da periferia. Os autores observaram que 23,9%
das amostras apresentaram-se positivas, sem ocorréncia de diferenga significativa em relagio a
sexo e idade dos individuos.

Lambertucci et al. (1998) em Belo Horizonte (MG) relataram o caso de um garoto de
16 anos, em cuja amostra de soro foi submetida ao teste imunoenzimatico com positividade
para sindrome de larva migrans visceral.

Em Vitdria, Espirito Santo, Moreira et al. (1998) relataram que das 100 amostras de
soro colhidas de criangas com idade entre um e 14 anos, submetidas ao Elisa-IgG, 39 (39%)
mostraram-se positivas para anticorpos anti-7. canis

Através do ELISA, Chieffi et al. (1988) pesquisaram a presenga de anticorpos anti-

Toxocara de 202 individuos, tendo encontrado 12 casos positivos.
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Matos et al. (1997) em Campo Grande (MS), submeteram 45 amostras de soro humano
ao ELISA, obtendo positividade de 35,55%.
Chieffi et al. (1990), testaram 2025 amostras de soro de individuos de cinco municipios

de S#o Paulo, observando 70 (3,46%) de positividade para anticorpos anti-Toxocara.

1.4- Aspectos Clinicos

Clinicamente a infec¢dio por Toxocara em humanos € bastante variada, podendo
apresentar desde casos assintométicos até casos fatais (BASS et al. 1987), sendo esta
dependente de fatores como a carga parasitéria, distribuigdio das larvas nos tecidos, padrdo de
migracio das larvas e intensidade da resposta inflamatéria (GLICKMAN; SCHANTZ, 1981).

Segundo Abe-Jacob (1995) as manifestagdes clinicas da Toxocariase humana, sdo
conseqiientes a presenga do parasita no.s tecidos do hospedeiro, produzindo reagdes
inflamatérias e de hipersensibilidade no 6rgiio acometido. Beaver et al. (1952) foram os
primeiros a observar larvas da espécie 7. canis, em tecido hepdtico de uma crianga que
apresentava anemia, hepatomegalia ¢ eosinofilia, propondo entdo o termo larva migrans
visceral.

Atualmente, sdo descritas varias formas de apresentagdo clinica desta doenga no
homem. Toxocariase Visceral (BEAVER et al., 1952), Larva migrans ocular (SHIELDS,

‘1984), Toxocariase Oculta “Covert Toxocariasis” (TAYLOR et al., 1987).
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1.5- Toxocariase Visceral

O potencial infectivo de T. canis em humanos, foi reconhecido por Fullborn (1921),
mas até 1940 este era caracterizado como uma persistente eosinofilia, atribuida a ascadideos.

A Toxocariase Visceral ou sindrome de larva migrans visceral (LMV), foi um termo
introduzido por Beaver et al. (1952), para descrever a migragéio prolongada de larvas,
geralmente de nematédeos, através da pele ou érgos internos de hospedeiros néo habituais,
especialmente o homem. A transmissdo desta, ocorre através da ingestéo de ovos contidos em
solo e méos contaminadas.

Viérios estudos relatam criangas entre um e seis anos de idade, principalmente
provenientes de instituigdes tais como creches, escolas e hospitais infantis, que sdo como as
mais acometidas (WORLEY, et al. 1984; BASS et al. 1987; TRIVINO, et al. 1999). Os
principais sintomas descritos sdo febre, tosse, cansago, anorexia ou perda de peso (SYNDER,
1961). Dificuldades respiratérias podem aparecer, como bronqueolite aguda, asma ou
pneumonite.

Testes laboratoriais revelam a ocorréncias de sinais como leucocitose (GONZALES et
al. 2000) e eosinofilia (BASS et al. 1987; TRIVINO et al. 1999), em fase aguda da doenga de
muitos pacientes. A eosinofilia pode persistir por meses ou até anos apés a fase aguda da
infeccio (SHIELDS, 1984).

Histopatologicamente a Toxocariase humana é caracterizada por lesfio tecidual,
granuloma focal causada pela larva de T. canis, aglomerados de linfocitos, eosindfilos, células

epitélioides e densa fibrose de tecido acometido (SHIELDS, 1984),
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As larvas podem também acometer o coragfio e o sistema nervoso, provocando
resposta imunologica exagerada, levando os individuos parasitados a apresentarem severas

crises convulsivas.

1.6- Toxocariase Ocular

A ocorréncia da sindrome de larva migrans ocular (LMO) ou Toxocariase Ocular foi
reconhecida pela primeira vez por Wilder et al. (1950), ao observarem restos larvarios de
nematddeos em 24 casos de pseudogliomas de olhos enucleados por suspeita de
retinoblastoma ou outros tumores do globo ocular. Inicialmente, estes restos larvarios foram
atribuidos a ancilostomatideos, posteriormente, demonstrou-se a responsabilidade de larvas de
T. canis na etiologia da maioria das endoftalmites por nematddeos.

A forma ocular desta parasitose é mais comum no sexo masculino e acomete criangas
em idade superior a observada na forma visceral (SCHANTZ, et al. 1979). E possivel que a
Toxocariase ocular ocorra, em lugar da forma visceral, quando o indculo de ovos infectantes
de T. canis é reduzido. Nos casos de indculos maiores, o rapido aumento de eosinofilos
sangiiineos e teciduais e a elevagfio do nivel de anticorpos dificultariam a livre passagem das
larvas pelo figado e pulmdes, fazendo com que muitas larvas permanegam retidas nestes
6rgios, impedindo a migragdo para o globo ocular (GLICKMAN; SCHANTZ, 1981).

Quando a quantidade de ovos de Toxocara ¢ muito elevada, algumas larvas conseguem
escapar dos “filtros” hepaticos e pulmonares, podendo atingir outros Orgfos e tecidos,
determinando casos de acometimentos visceral e ocular concomitantes (GLICKMAN;

SCHANTZ, 1981).
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S#o varios os aspectos clinicos que a forma ocular da sindrome de larva migrans pode
assumir, manifestando-se de forma unilateral. Usualmente, assumem uma das trés formas;

endoftalmite, granuloma do p6lo posterior do olho ou granuloma periférico.

1.7- Toxocariase Oculta e formas atipicas da Toxocariasc

O termo “Toxocarfase Oculta” remete-se a manifestagGes e sinais clinicos que podem
se relacionar com varias patologias nfo relacionadas a Toxocarfase visceral e ocular.

Taylor et al. (1987) propuseram o termo Toxocariase oculta para aqueles pacientes que
clinicamente apresentavam dor abdominal, cefaléia, hepatomegalia, dor em membros
inferiores ¢ outros sinais inespecificos. Podendo ainda, apresentarem altos titulos soroldgicos

para Toxocara, através do ELISA, apesar de nfio mostrarem eosinofilos.

1.8- Diagnoéstico laboratorial da Toxocariase humana

Os sinais clinicos da sindrome de LMV n#o sfio especificos e o diagndstico diferencial
inclui outras parasitoses caracterizadas por hipereosinofila, reagdes alérgicas, asma e leucemia
(GLICKMAN; SCHANTZ, 1981).

O diagndstico laboratorial da Toxocariase humana ¢ bastante complexo, uma vez que
os individuos parasitados apresentam sintomatologia inespecifica e em casos de infecgdio
ocular, esta pode ser confundida com outras enfermidades clinicas mais graves (PRIETO

NOVOA et al. 1995).
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O encontro de larvas em tecido do hospedeiro é a maneira mais direta de diagndstico,
porém mesmo em bidpsia de tecido hepdtico este achado € raro. Faz-se necessirio o uso de
outros meios laboratoriais para o diagndstico desta geohelmintose.

Desde os estudos realizados por Savigny (1975), testes imunoldgicos baseados em
antigenos obtidos a partir do cultivo de larva in vitro, t€m sido bastante utilizados, dando
énfase ao soro diagnostico com antigeno de excregfo-secregdo (ES). Este € obtido através de
larvas de segundo estadio de 7. camis (SAVIGNY, 1975) cultivadas em meio de cultura
adequado. Segundo Prieto Novoa et al. (1995) varios autores utilizaram e comprovam a
validade e eficacia, destes testes para o diagnostico da Toxocariase humana.

A detecglio de anticorpos anti-Toxocara sp. frente ao antigeno de ES mediante ao
ELISA (Enzime Linked Immunosorborbent Assay), oferece elevada sensibilidade e
especificidade para o diagnéstico da larva migrans no homem Matsumara; Endo, (1982).
Savigny; Voller, (1978); Savigny et al. (1979), descreveram a aplicagdo do antigeno de
Excregiio-Secrecio (ES) de larvas de 7. canis ao ELISA e reportaram auséncia de reagles
cruzadas com Ascaris e outros helmintos com alto grau de sensibilidade, especificidade e

reprodutividade.




Justificativa
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2- JUSTIFICATIVA

A Toxocariase humana ¢ uma parasitose bastante difundida em todo o mundo, sendo
de grande importéncia para a saide publica. Conhecida também, como sindrome de larva
migrans visceral (BEAVER et al. 1952), pode acometer o homem e € causada pelos
nematodeos Toxocara canis e T. cati, comuns em cdes e gatos, respectivamente.

O parasitismo humano ¢ conseqiiéncia da ingestdo acidental de ovos embrionados de
Toxocara, eliminados no solo juntamente com as fezes dos seus hospedeiros naturais
(CAMPOS-JUNIOR et al. 2003). No organismo humano a larva alcanga o intestino delgado,
penetra a parede intestinal migrando para as visceras em geral, podendo apresentar-se de
forma assintomatica ou causando alterages, como dor abdominal, manifestagbes alérgicas,
comprometimento pulmonar e ocular, sendo a maior causa de cegueira infantil.

Esta parasitose apresenta-se como um problema de grande importancia para a saude
publica no Brasil e no Mundo, mas que nfo tem recebido atengdo necessaria para a redugdo do
seu impacto populacional. Portanto, devido a auséncias de levantamentos epidemioldgicos no
municipio de Uberlandia ¢ da grande probabilidade de sua existéncia, despertou o interesse
pelo estudo da freqiiéncia de anticorpos anti-Toxocara sp. em soros de criangas residentes
neste municipio e em municipios vizinhos atendidas no Hospital de Clinicas da Universidade

Federal de Uberlandia HC-UFU.




Objetivos




31

3- OBJETIVOS

3.1- Objetivo Geral

Estudar a freqiiéncia de anticorpos anti-Toxocara sp. em soro de criangas com idade
entre um e quinze anos, de ambos os sexos, atendidas no Hospital de Clinicas da Universidade

Federal de Uberlandia (HC-UFU), Uberldndia — Minas Gerais .

3.2- Objetivos Especificos

v Determinar a freqiiéncia de anticorpos anti-Toxocara sp. através do
ELISA;
v Verificar se as varidveis bioldgicas e sociais, sexo, idade, procedéncia e

zona de origem podem ser consideradas fatores de risco para Toxocarfase;

v Verificar se as varidveis ambientais (presenga de animal, contato com
'areia, local de contato com areia) e comportamentais (habito de geofagia), podem ser
considerados fatores de risco para toxocariase;

v Verificar se sinais clinicos como, problemas respiratdrios, anemia, crises
convulsivas, dor de cabega, dor abdominal e eosinofilia das criangas podem se associar

a Toxocariase humana.




Material e Métodos
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4- MATERIAL E METODOS

4.1- Populagiio de estudo

Para este estudo foram selecionados, de acordo com o aceite dos responsaveis, 242
criangas, com idade entre um e quinze anos, de ambos os sexos, atendidas por sintomas
diversos no periodo de 25 de fevereiro a 24 de setembro de 2003, no Hospital de Clinicas da
Universidade Federal de Uberlandia HC-UFU, Uberlandia — Minas Gerais e encaminhadas ao

Laboratério de Analises Clinicas UFU, para coleta de sangue.

4.2- Obtenciio das amostras de sangue

No atendimento foram colhidas amostras de cinco mililitros (SmL) de sangue,
utilizando-se tubo coletor tipo Vacutainer (VACUTAINER-EUA). A coleta foi realizada por
enfermeiros do Laboratério de Andlises Clinicas UFU, através de puncdo da veia periférica,
preferencialmente de veia braquial.

Todos os tubos com sangue foram identificados com nome, niimero do prontuario do
paciente, data e local da coleta.

Posteriormente, o material foi transportado ao laboratorio de Parasitologia do Instituto

de Ciéncias Biomédicas da Universidade Federal de Uberlandia (ICBIM-UFU).

SISBI/UFU
215557
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4.3- Obtencio do soro

Para obtengdo do soro as amostras foram submetidas a centrifugagfio (Fanem - SHo
Paulo) a 500g por cinco minutos. Posteriormente, distribuidas em aliquotas de ImL em tubos

de polietileno tipo “eppendorff” e armazenadas a —20°C.

4.4-Obtencdo das formas adultas de T. canis

Parasitos adultos de T. canis foram obtidos por meio de necrépsia de intestino delgado
de clies, provenientes do Hospital Veterindrio da UFU e através de fezes de cles jovens
tratados com sulfato de Piperazina 46% (dose de 45mg/Kg), provenientes de clinicas
veterindrias particulares do municipio de Uberléandia.

Os parasitos foram lavados, com salina (0,85%), sendo separados em machos e fémeas.
Somente as fémeas foram utilizadas, sendo colocadas em placa de Petri de 12cm de didmetro,
contendo solugdo fisiolégica estéril e guardadas a 4° C. Posteriormente foram transportadas
em caixa de isopor contendo gelo reciclavel, ao Laboratério de Imunopatologia da
Esquistossomose do Instituto de Medicina Tropical de S&o Paulo (IMT-SP) (LIM-06), para

elaboragfo ¢ obten¢fo do antigeno de Excregfio-Secrecdo (ES). de larvas de 7. canis
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4.5- Elaboragio ¢ obtengiio do Antigeno de produtos de Excre¢iio-Secregio (ES)

das larvas de T. canis ¢ Antigeno Somatico de Ascaris Suum

Todo o procedimento foi realizado no Laboratério de Imunopatologia da
Esquistossomose do Instituto de Medicina Tropical de Sdo Paulo (IMT-SP) (LIM-06), sob a

orientagfio dos professores, Dr. Pedro Paulo Chieffi € Dra. Susana A. Zevallos Lescano.

4.5.1- Obten¢io de ovos larvados de T. canis

Para obtencéio dos ovos, utilizou-se técnica de HANSEN et al. (1954) modificada.

As fémeas do parasito foram colocadas em Placa de Petri com dgua acidificada em
Capela de Fluxo Laminar. Estas foram cortadas no tergo anterior do corpo para a retirada do
utero, o qual foi macerado em Gral e Pistilo para permitir liberagdo dos ovos. O contetido
obtido das fémeas 'foi. depositado em cdlice de sedimentagdo, adicionando-se agua destilada
para lavagem dos ovos e para completar o recipiente .

O conteado foi mantido em repouso, por trés horas. Em seguida o sedimento foi
colhido com pipeta de Pasteur, transferindo-se os ovos para um frasco de 250 mL, de boca
larga, com aproximadamente 100 mL de formalina a 2,0%.

O frasco foi coberto com tampédo de gaze e algoddo e armazenado em estufa de 28° C,
durante um més, para que ocorresse o desenvolvimento das larvas até o terceiro estddio.
Diariamente o frasco foi agitado para favorecer a oxigenag¢do dos ovos.

Os ovos larvados foram lavados trés ou quatro vezes com solugdo fisioldgica, por
centrifugagiio, em tubos plasticos a 2000 rpm, por dois minutos & temperatura ambiente, até

perder o odor de formol. O sedimento foi ressuspenso em solugfio de hipoclorito de sodio a
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5% por trés minutos (37° C para remover as camadas proteicas e quitinosa, observando em
microscépio até que as camadas se mostrassem bem finas).

Os ovos com solugfio fisioldgica, foram novamente lavados, sendo a ultima lavagem
realizada com Meio de Eagle sem soro (Instituto Adolf Lutz —~ SP), contendo Gentamicina
(80pg/mL), para a completa remogdo do Hipoclorito de Sodio.

Os ovos larvados e decorticados foram utilizados para obteng@io de antigenos dos

produtos de Excre¢io-Secregdo (ES).das larvas
4.5.2- Obtenciio das larvas de fémeas adultas de 7. canis

O processo de obtengio das larvas foi realizado conforme a metodologia descrita por
URBAN et al .(1981), com modificagdes.

A solugdio contendo os ovos larvados e descortinados foi transferida assepticamente
para Erlenmeyer, contendo camada de pérolas de vidro esterilizadas. O frasco foi mantido a
temperatura de 37°C e manualmente agitados por trés a cinco minutos até a liberagdo completa
das larvas vivas. Em seguida as larvas foram lavadas, em Meio de Eagle sem soro (Instituto
Adolf Lutz — SP) contendo Gentamicina (80 pg/ml) por centrifugagéio a 2000rpm durante dois
minutos, para a remogdo dos restos de embrionamentos. As larvas em suspensdo foram,
colocadas em aparelho de Bacrmann modificado, montado em fluxo laminar, para separagfo
das larvas vivas. Este contetdo foi mantido em aparelho de Baermann, por quatro horas.
Aproximadamente 5 mL da suspenséio foi coletada em um primeiro tubo estéril de 16 mL, o
tubo foi colocado em estufa a 37°C. Ao restante do contetido foi adicionado mais Meio de
Eagle sem soro (Instituto Adolf Lutz — SP), ficando em contato com o Meio por 24 horas,

perfodo necessdrio para a sedimentagéo das larvas vivas. Posteriormente, as larvas foram
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coletadas e colocadas em tubos estéreis 16 mL. Estas foram usadas para a obten¢do do

antigeno de produtos de excregdo e secregdio de T. canis.

4.5.3- Obtengiio do antigeno de produtos de Excregio-Secreciio (ES) de larvas de

fémeas adultas T.canis

As larvas coletadas em tubos de SmL, contendo Meio de Eagle sem soro (Instituto
Adolf Lutz — SP) e Gentamicina (80 pg/mL) com uma concentragdo aproximada de 1x10*mL
de larvas e foram incubadas a 37°C durante sete dias. Estes foram diariamente agitados para
garantir a aeragfio. ApGs este periodo, ndo havendo contaminagio e mortalidade das larvas
superior a 5%, permitiu-se a sedimentagio das larvas ¢ 0 meio foi assepticamente aspirado.
Volumes de meio estéril, foram colocados nos tubos com larvas, retornando-os a estufa
(SAVINGNY, 1975). Ao meio aspirado (antigeno) acrescentou-se inibidor de protease
(Phenyl-methyl-sulphonyl-fluoride) 200 nM (5 pL/mL de meio coletado), este foi dialisado
em dgua destilada, centrifugado a 4° C, 15000 rpm durante 60 minutos e filtrado em
Membrana Millipore de 0,22 . Realizou-se dosagem protéica pelo Método de Lowry et al.

(1956) e o antigeno foi conservado em aliquotas a -20° C até o momento do uso.
4.5.4- Obtengio do antigeno Somatico de formas adultas de Ascaris suum
Os adultos, fémeas e machos de 4 .suum, foram obtidos do intestino de porcos abatidos

em frigorificos do municipio de Uberlandia, MG. Estes apos coleta e identificagdo, foram

lavados e armazenados em solugdo fisioldgica estéril e geladeira a 4°C, até o momento do uso.
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Os parasitos adultos foram fragmentados e macerados em gral e pistilo com agua
destilada (Mille Q) até que se obtivesse uma mistura homogénea. Este contetido foi transferido
para um béquer, acrescentou-se NaOH 1,5 M (com uma concentra¢do final de 0,15 M).
Passados duas horas, a temperatura ambiente, o extrato foi neutralizado com 4cido cloridrico
(HC)), com volume aproximado de 1,5 mL, até que se conseguisse neutraliza-lo (pH = 7). Em
seguida centrifugou-se o contetido em centrifuga refrigerada a 15000rpm por 30minutos a 4°C.

O sobrenadante foi filtrado em papel filtro comum por trés vezes, posteriormente, em
Filtro Millipore de 0,22 p e acrescentou-se 1/3 do volume total de éter sulfurico, sob agitagéio
e deixou-se 24 horas dentro da capela. A camada de éter foi removida ¢ o conteido foi
novamente centrifugado a 15000rpm por 20 minutos a 4°C, em centrifuga refrigerada.
Coletou-se o sobrenadante, adicionou-se inibidor de proteases (PMSF) em proporgdo de

Sul/mL de sobrenadante.

4.5.6- Avaliagiio de proteinas

As proteinas dos extratos antigénicos de produtos de Excre¢do-Secregdo (ES) e

antigeno Somatico de A. suum (AS), foram avaliadas pelo método de Lowry et al. (1956), em

relagdo & curva padrio de albumina sérica bovina (BSA-Sigma Chemical Company).
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4.6- Ensaio Soroldgico

4.6.1 - ELISA (Enzyme Linked Immunosorbent Assay) para Toxocara sp.

Foi utilizado o ELISA IgG, baseado no método descrito por Savigny (1979), com
modificagoes.

Placas de Poliestireno com fundo em U (COSTAR 3590), foram sensibilizadas com
antigeno de Excregio-Secrecdo (ES) de T. canis diluido na proporgéo de 1:800 (12,5 pL de
antigeno em 100 mL de PBS). Depois de sensibilizadas as placas foram incubadas em estufa
a 37°C por duas horas e depois a 4° C por 16 horas. Depois de incubadas, estas foram
lavadas 3 vezes durante cinco minutos com PBS Tween- 20 (0,05%) (PBS-T) e procedeu-se
o bloqueio dos sitios especificos com solugfo de PBS-T (0,05%) (200 pl por pogo) e foram
novamente incubadas por uma hora a 37° C, As amostras de soro das criangas, 0s soros
“pool” positivos, “pool” negativos e os soros limiar de reatividade (SLR), foram diluidos em
400 microlitros de Absorvente (antigeno de A. suum 1:200 em PBS-T) na proporgio de 1:160
para a triagem e 1:80 na titulagfo de soros.

Em cada placa colocou-se a partir da segunda fileira 100 pL de PBS-T até a coluna
onze. Na primeira fileira acrescentou-se 200 pL dos soros das criangas, previamente
absorvidos com antigeno de 4. suum ¢ passou-se 100 pL com pipeta Multicanal para as
fileiras seguintes diluindo assim os soros e desprezando os Gltimos 100 pl. Na coluna doze,
colocou-se 100 plL dos soros padrdo positivo e negativo em triplicata, assim como os brancos
(PBS-T). As placas foram incubadas por 40 minutos a 37°C e a seguir, foram lavadas 3 vezes
por cinco minutos; apos lavagem aplicou-se 1,25 pL de conjugado anti [gG humana marcada

com peroxidase diluido em PBS-T 1:8000, (100 pl por pogo) e as placas foram incubadas por
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40 minutos a 37°C. Estas foram novamente lavadas trés vezes por cinco minutos. A
revelagio foi feita com OPD (Phenylendiamin) (MERCK) diluido em tampéo Citrato fosfato
+ H,0, a 30% (100 pL por pogo) por 30 minutos a temperatura ambiente, protegido da luz.
Para a parada da reagéo utilizou-se H,SO4 4 N, (50 L por pogo). A densidade 6ptica
(DO) foi lida em aparelho Titertek Multiskan MCC/340 utilizando o filtro de 492 nm. Foram
considerados positivos os soros com densidade Optica acima da DOs dos Soros Limiar de

Reatividade (SLR) e titulo maior ou igual a 160.

4,7- Inquérito Epidemiologico

Os dados das criangas, tais como sexo, idade e procedéncia foram registrados em
protocolo individual. As informagdes sobre os dados ambientais e comportamentais (habito
de geofagia, contanto com areia e presenga de c#o), foram obtidos por meio de entrevistas
com os pais ou responsaveis, através de questionario investigativo (Anexo lI).

Para obtengfio dos sinais clinicos (problemas respiratérios, dor abdominal, de cabega
crises convulsivas, anemia e eosinofilia), realizou-se analise dos 187 prontudrios que
estavam completos em relagdo as informagdes. Esses foram obtidos no setor de Arquivo
Médico UFU e foram preenchidos pelos médicos e ou residentes do HC-UFU no momento

da consulta.



41

4.8- Termo de Consentimento

Para a viabilizag8o deste trabalho, os responsaveis pelas criangas que participaram
deste trabalho, assinaram um termo (Anexo [), consentindo a utilizag8o das amostras de

sangues, colhidas no Laboratério de Anélises Clinicas do HC-UFU.

4.9- Submissio a Comissio de Etica

Este estudo foi examinado e aprovado sem restrigio de ordem ética, pelo Comité de

Etica em Pesquisa da Universidade Federal Uberlandia.

4.10- Analise Estatistica

4.10.2-Andlise das variaveis e das prevaléncias

Para a andlise estatistica, os dados colhidos foram digitados em banco de dados, criado
através do software Epi-info (versdo 6.04). A verificagdio da presenga de associagdo entre as
varidveis epidemiologicas e a presenga de anticorpos anti-T. canis foi feita, calculando-se
como medida de efeito o “Odds Ratio” e respectivos intervalos de confianga 95% bem como

aplicados os testes estatisticos x? (Qui-quadrado) e teste Exato de Fisher com alfa igual a 5%.
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4.11- Normas de Biosseguranga

Todo processamento de colheita, manuseio do material biolégico e dos reagentes bem

como a utilizagio dos equipamentos foi realizada segundo as normas de biosseguranga

compativeis (CHAVES-BORGES; MINEO, 1997).




Resultados
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5- RESULTADOS

5.1- Distribuiciio da freqiiéncia e dos titulos de anticorpos anti-Toxocara sp.

Das 242 amostras de soros de criangas, 21 (8,7%) apresentaram-se positivas para

anticorpos anti-Toxocara sp. (Tabela 1).

A tabela 2 apresenta a distribuigdo sorolégica de anticorpos anti-Toxocara sp. dos

titulos em soro das criancas.

TABELA 1

Distribui¢@io da freqiiéncia de anticorpos anti-7oxocara Sp. detectados pela reagéo de ELISA,

em soros de criancas de um a quinze anos de idade, atendidas no HC- UFU.

Resultado da Sorologia N° de Individuos Ireqiiéncia (%)
Negativo 221,0 91,3
Positivo 21,0 8,7

Total 242 100
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TABELA 2

Distribuigio sorolégica de titulos de anticorpos anti-Toxocara sp. detectados pela reagéio de

ELISA, em soros de criangas de um a quinze anos de idade, atendidas no HC- UFU.

Titulos Sorologia N° de Individuos Freqii¢ncia (%)
Negativo 221,0 91,0
160 7,0 2,8
320 7,0 2,8
640 _ 2,0 1,0
1.280 2,0 1,0
2.560 1,0 0,4
>10.240 2,0 1,0
Total 242 100

5.1.2- Perfil das criangas com sorologia positiva para anticorpos anti-Toxocara sp.

A andlise epidemiolégica possibilitou tragar o perfil dos individuos com niveis
positivos de anticorpos anti-T. canis no soro. Observa-se que, 14 (66,7%) individuos séo do
sexo masculino e 7 (33,3%) feminino, com idade média de 5,8 e desvio padréio de 3,04. Das
pessoas soropositivos, 19 (90,5%) residem em Uberlandia e s@o de origem urbana e 2 (9,5%)

em outras cidades do Brasil, sendo provenientes da zona rural (Tabela 3).
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Em relagfio & criagdo de animais domésticos, o gato € Unico animal presente em 6
(28,6%) residéncias; o cio em 2 (9,5%); 4 (19%) residéncias possuem a presenga de céo e gato
e outras 9 (42,9%) nio possuem nenhum desses animais (Tabela 3).
areia é observado, em 5 (23,6%) e 13 (61,9%)

O habito da geofagia e o contanto com

das 21 criangas positivas, respectivamente (Tabela 3).
TABELA 3

Perfil das criangas com sorologia positiva para anticorpos anti-Toxocara sp., atendidas no HC-

UFU.
Varidvel Freqiiéncia Absoluta  Freqiiéncia Relativa (%)
Sexo Masculino 14,0 66,7
Feminino 7,0 33,3
. andia ,0
Cidade Uberlandia 19 90,5
Qutras 2,0 9,5
"Dand 19,0
Zona de Origcm Urbana 90,5
‘ Rural 2,0 9,5
Gato 6,0 28,6
. 2,0 9,5
Presenca de animal co
Czo/Gato 4,0 19,0
Nenhum 9,0 42,9
. i 5,0 2
Geofagia Sim 3.6
Nio 16,0 76,4
i 13,0
Contato Com Areia Sim 61,9
Néo 8,0 38,1
TOTAL 21 100
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5.2- Avaliagio dos fatores de risco para toxocariase em criancas scgundo andlise

de questiondrio investigativo.

5.2.1- Fatores de risco segundo as variaveis biolégicas e sociais

A tabela 4 apresenta os resultados da andlise entre as varidveis biologicas e sociais

investigadas e a presenca de anticorpos anti-Toxocara Sp. Observa-se que as variaveis, sexo,

idade, procedéncia e zona de origem néo apresentam relagiio estatisticamente significante (p >

0,05), com a sorologia positiva para anticorpos anti-Toxocara sp. em soro de criangas.




48

TABELA 4

Distribui¢do da freqiiéncia (%) de anticorpos anti-Toxocara sp. e Odds Ratio, segundo
varidveis bioldgicas e sociais em criangas atendidas no Hospital de Clinicas da Universidade

Federal de Uberlandia.

Amostra (n)

Varidvel Freqiiéncia F;{chlg:i'xm Toxocariase  OR IC P
Absoluta (%)
Masculino 119,0 50,8 11,7 2,2 0,79-6,7) 0,09
Sexo . .
Feminino 123,0 49,2 5,6 1,0
(01-05) 145,0 59,9 6,8 1,0
Idade (06-10) 83,0 34,3 12,0 1,8 (0,67-5,08) 0,18
(11-15) 14,0 5,8 7,1 1,04 (0,02-8,43) 0,64
. . Uberlandia 220 90,9 8,6 1,0
Procedéncia
Outras 22,0 9,1 9,0 1,06 (0,11-4,94) 0,59
Zona de Urbana 235,0 97,1 8,1 1
Origem Rural 7,0 29 28,6 4,55 (0,83-25,03 0,11

OD - Odds Ratio; IC — Intervalo de Confianga;

5.2.2- Fatores de risco segundo as varisveis ambientais ¢ comportamentais

As varidveis ambientais (presenga de animal, contato com areia, local de contato com
areia) e comportamentais (hdbito de geofagia) sugerem associagdo significativa (p <0,05) com

a positividade de anticorpos anti-Toxocara sp. nos soros analisados (Tabela 5).
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Em relagdo a presenga de animais no domicilio, pode-se observar que a varidvel

presenga de cdo (Odds ratio = 1,07, com intervalo de confianga varidvel entre 0,33 e 3,8) néo

se associa significativamente com freqiiéncia de anticorpos anti-Toxocara sp. nos soros

sanguineos. No entanto, a variavel presenga de gato (Odds ratio = 7,08 com intervalo de

confianga variavel entre 0,52 e 60,6), apresenta resultado proximo ao grau de confianga

adotado, com risco sete vezes maior de ocorrer sorologia positiva para toXocariase, nas

residéncias que possuem essd espécie animal, em relagdo as que nfo possuem animal de

estimagfo em casa. Ao s¢ associar a presenga de cies ¢ gatos no domicilio com a freqtiéncia

de anticorpos anti-Toxocara sp. (Odds ratio = 3,57, com intervalo de confianga variavel entre

1,13 e 11,32), observa-se que 0s individuos, em cujos domicilios ha a presenga dessas duas

espécies de animais, possuem risco 3,57 vezes maior de apresentarem sorologia positiva para

toxocariase em relagdo as que ndo possuem animais em domicilio, sendo essa associagdo

estatisticamente significante (p < 0,05) (Tabela 5).

Em relagio as varidveis contato com areia (Odds ratio = 2,23 e intervalo de confianga

variavel entre 0,89 e 5,61) eA habito de geofagia (Odds ratio = 2,56 ¢ intervalo de confiancga

variavel ente 0,67 ¢ 8,1), ambas ndo apresentam associaciio estatisticamente significante (p >

0,05) com a sorologia. A andlise em relagfo ao local de contato, mostra que a varidvel casa

(Odds ratio = 1,65 € intervalo de confianga varidvel entre 0,54 e 5,08), juntamente com a

associagiio das varidveis casa ¢ escola (Odds ratio = 1,76 ¢ intervalo de confianga varidvel

entre 0,04 e 15,92) ndo se relacionam significativamente com a sorologia positiva para

anticorpos anti-Toxocard Sp-. Observa-se que a variavel escola (Odds ratio = 7,94 ¢ intervalo

de confianca varidvel entre 1,40 e 37,7) associa-se significativamente (p < 0,05) com a

presenca de anticorpos anti-Toxocard sp- em soro dos investigados (Tabela 5).
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TABELA S

Distribui¢io da freqiiéncia (%) de anticorpos anti-Toxocara sp. e Odds Ratio, segundo

variaveis ambientais e comportamentais em criangas atendidas no Hospital de Clinicas

Amostra (n)
Variavel Freqiiéncia Freqiiéncia Toxocariase ~ OR IC p
Absoluta Relativa
) (Y0)
Ciio 128,0 52,9 7,0 107 (03338 089
Presen¢a Gato 6,0 2,5 33,3 7,08 (0,52-60,6) 0,07
de
Animal Cio/Gato 17,0 7,0 23,5 3,57 (LI3- g ogx
11,32) ;
Nenhum 91,0 37,6 6,6 1,0
Contato  Nio 136,0 56,2 5,9 1,0
com
Areia Sim 106,0 43,8 12,3 2,23 (0,89-5,61) 0,08
Casa 85,0 35,1 9,4 1,65 (0,54-5,08) 0,33
Local de - S -
Contato  =5°0t 12, 0 33,3 7,94 (1,40-37,7)  0,009*
¢/ Areia (0,04-
asa/E i 0 4,1 ,0 , ’
Casa/Escola 10, 10 1,76 15.92) 0,48
Nenthum 135,0 55,8 5,9 1,0
Habito 213 88 7,5 1,0
de
Geofagia g, 29 12 17,2 256 (067-81) 0,08

OD — Odds Ratio; IC — Intervalo de Confianga;
* _ Valores Significantes; p < 0,05
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5.3- Avaliagdo das varidveis clinicas segundo andlise de prontudrios médicos

A tabela 6, apresenta a distribuigdo das varidveis clinicas em relagfio a sorologia

positiva para Toxocariase, observadas em 187 prontudrios das criangas investigadas.

Observa-se que problemas respiratorios podem associar-se significativamente (p <

0,05) com a sorologia positiva para Toxocariase (Tabela 6).

Em relagfo aos sinais como dor abdominal, dor de cabega e crises convulsivas observa-

se que estes ndo mostram associagdo estatistica significante (p > 0,05) com a presenga de

anticorpos anti-Toxocara sp. n0s SOr0S investigados (Tabela 6).

Observa-se que 0s sinais hematolégicos como anemia € eosinofilia, ndo mostram

relagio estatistica significante (p > 0,05) com a sorologia positiva para Toxocariase (Tabela

6). Observando relagdo estatisticamente significante (p < 0,05) para niveis de eosinofilos

superiores a 20%(Tabela 0).
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Distribuicfio das varidveis clinicas em relagéio a sorologia positiva para Toxocarfase segundo

analise de 187 prontuarios de criangas atendidas no Hospital de Clinicas da Universidade

Federal de Uberlandia HC-UFU.

Toxocariase
Positivos Negativos Total P
Varidvel N° %o N° % N %

Problemas Sim 6,0 15,8 32,0 84,2 38,0 100 0,01*
Respiratdérios Nio 7,0 4,7 142,0 95,3 149,0 100

Sim 2,0 10,5 17,0 89,5 19,0 100 0,62
Dor abdominal Nio 11,0 6,5 157,0 93,5 168,0 100

Sim 1,0 10,0 9,0 90,0 10,0 100 0,9
Dor de Cabe¢ca  Nio 12,0 6,9 161,0 93,1 173,0 100

Sim 1,0 10,0 9,0 90,0 10,0 100 0,52
Anemia Nio 12,0 6,7 165,0 93,3 177,0 100

Sim 2,0 16,6 10,0 83,4 12,0 100 0,19
Epilepsia Nio 11,0 6,3 164,0 93,7 175,0 100

Sim 11,0 7,6 133,0 92,4 144,0 100 0,73
Eosinofilia Nio 2,0 4.6 41,0 95,4 43,0 100

=20% 5,0 55,5 4,0 44,4 9,0 100 0,0001*
Eosinofilia <20% 6,0 4,4 129,0 95,6 135,0 100

% _Valores Significantes; P < 0,05
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6- DISCUSSAO
6.1- Distribui¢do da freqiiéncia ¢ dos titulos de anticorpos anti-Toxocara sp.

A freqiiéncia de anticorpos anti-Toxocara Sp. observada nas amostras de sangue das

criancas examinadas, Sugere um precedente contato delas com esse helminto, o que néo

possibilita definir a real situagiio da Toxocarfase no municipio. Em Uberlandia, ndo existem

relatos na literatura sobre levantamentos sorologicos para anticorpos anti-Toxocara sp. Os

estudos existentes (COSTA-CRUZ, et al. 1994), estéo relacionados a prevaléncia de ovos e

larvas em pragas publicas, 0 que tornaria possivel a infecgdo.

Neste estudo, a freqiiéncia observada € menor que 0S resultados encontrados por

Anaruma-Filho et al. (2003), que relataram 17,9% de soropositividade no municipio de

Campinas e por Alderete et al. (2003) que observaram 38,8% na Regiéo do Butant, realizados

1o Estado de Sdo Paulo. O mesmo foi observado em outros paises. Alonso et al. (2000)

observaram 37,9% de prevaléncia na Argentina € Ajayi et al. (2000), 29,8% na Nigéria. Esses

autores associarani essas taxas a fatores de ordem socioecondmica e as precdrias condigdes

sanitarias. Pode-se conjeturar que 0S resultados observados podem ser devidos as

caracteristicas da populagdo estudada, que reside em sua maioria na zona urbana, onde se

espera que as condigdes sanitarias e higiénicas sejam melhores.

Analisando qualitativamente 05 resultados da reagdo sorolégica (ELISA), observamos

titulos variados de anticorpos anti-Toxocara sp.. Alderete et al (2003), relatam que apesar do

ELISA ser o melhor ¢ mais importante método para diagnosticar Toxocarfase, ainda

permanece ignorado o significado dos titulos dos anticorpos. Alguns estudos relatam que os
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anticorpos persistem por um longo periodo de tempo, devido a repetida estimulagio de
antigenos, resultante da persisténcia da larva viva nos tecidos ou por um periodo de reinfecgdo
(BEAVER 1969; GLICKMAN; SCHANTZ 1981). Por outro lado Schantz (1989), menciona
que nem sempre pode se relacionar infecgfio por 7. canis, sintomas clinicos e titulagdo.
Pesquisas sugerem que, a infecgdo e altos titulos nem sempre se relacionam com

manifestagbes clinicas. Para Alderete et al. (2003), a interpretagdo dos dados de
soroprevaléncia ¢ dificil, devido ao uso de diferentes pontos de corte utilizados em varias

pesquisas para determinar titulos, dificultando relacionar titulos, infec¢fio e manifestagiio

clinica.

6.2- Avalia¢iio dos fatores de risco para Toxocariase em criancas segundo andlise

de questionario investigativo.

6.2.1- Fatores de risco segundo as varidveis biolégicas e sociais

Nio foi observada associagfo estatistica significativa para sexo, idade, procedéncia e
zona de origem com a presenga de anticorpos anti-Toxocara sp., sugerindo-se que essas
caracteristicas podem ndo associar-se a prevaléncia da Toxocariase. Esses resultados
corroboram com os de Moreira et al. (1998), em Vitéria (Brasil) e com os de EMBIL et al.
(1988) em Halifax (Canadéd). Em relagio a procedéncia, Fenoy; Cuéllar; Guillén, (1997), na
Espanha e Ljungstron; Knapen (1989), na Suécia, observaram resultados contrarios, pois a
maior freqiiéncia de anticorpos anti-7. canis estava associada a individuos provenientes de
comunidades rurais. Esses autores atribuem tais observagdes a intensa populaciio de ciies

encontrada na zona rural. Pode-se supor que os resultados observados neste estudo




56

relacionam-se com o perfil da amostra estudada, ja que a maior parte dos entrevistados eram
provenientes de area urbana, sendo assim, sugere-se que Toxocariase humana é uma zoonose

que no se se associa com o local de residéncia e sim com os hdbitos higiénicos dos moradores

de cada regido.

6.2.2- Fatores de risco segundo as variaveis ambientais ¢ comportamentais

As varidveis ambientais e comportamentais associaram-se significativamente com a

positividade de anticorpos anti-Toxocara sp.. Esses fatores podem ser considerados

especificos ou de risco para a Toxocariase.

Neste estudo, a presenga do cdo ndo pdde ser considerada fator de risco para a

populagfo, entretanto observa-se que a presenga do gato oferece maior risco. Quando se faz

associagfio, verifica-se que ambos podem ser causa de infecgdo, quando presentes em

residéncias. Glickman; Schantz (1981) relataram que 0 homem pode infectar-se tanto por ovos

de T. canis quanto de T. cati. Martinez-Barbabosa et al. (2003) demonstram a possibilidade de

infecgdo humana por 1. cati, jé que estes sdo muito prevalentes em felideos. Os resultados do

presente estudo séo contrarios a literatura, que considera a presenca do cdo como maior fator

de risco, uma vez que €sSes animais sio os hospedeiros do parasito 1. canis, considerado a

maior causa da Toxocariase humana. Esses resultados podem estar relacionados a dados

amostrais, podendo os individuos entrevistados possuirem maior nimero de gatos infectados

do que cées, niio descartando, assim a possibilidade de infecgio por T. cati e ou por 1. canis.

Deve-se ressaltar, que o felino pode se infectar também por 7. canis, 0o que aumenta a

probabilidade de contaminag&o do solo por ovos dessa espécie.
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O habito de geofagia e o contato com areia ndo se relacionaram com a presenga de
anticorpos anti-T.canis, podendo néio oferecer risco de infeccdo para toxocarfase. Estes

resultados ndo corroboram com os relatos feitos por Holland et al. (1995) e por Ajayi et al.

(2000) que observaram associagio altamente significativa entre soropositividade para

Toxocara e geofagia. Acredita-se que, 05 resultados desta pesquisa correlacionem-se com os

métodos de investigagio, ja que envolveram fatores de ordem pessoal, podendo os individuos

sentirem-se constrangidos ao relatar alguns destes habitos ou estar ligados a fatores que

exigiriam memoéria dos entrevistados. Neste caso as informagdes poderiam n#o ser dadas com

exatiddo, em relagdo ao tempo correto do fato.

A andlise epidemioldgica revelou a importancia do local de contato, mostrando que as

variaveis casa, juntamente com a associaco casa e escola néo correlacionam com a sorologia

positiva. Tal fato, indicou que & variavel escola possui grande importdncia epidemioldgica,

podendo ser considerado fator de risco para as criangas que brincam nestes locais. Esses

resultados contrastam-se com as observagdes feitas por Worley et al. (1984), na Irlanda e por

Holland et al. (1995), nos Estados Unidos, que comentam que titulos positivos para anticorpos

anti-T. canis ndo se relacionam com 0 fato de a crianca freqiientar a escola e sim, ao conjunto

de fatores ligados a hébitos higiénicos e comportamentais dos individuos. Deve-se ressaltar

que a escola pode oferecer maior risco de infecgéo, devido a freqliente presenga de parques

cobertos por areia, provenientes de depositos que ndo se preocupam com a origem, protec¢do e

adequada manutencdo, fato observado por Teixeira, (2002) que avaliou as condigdes das

instituicdes de ensino infantil de Uberlandia, Minas Gerais.
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6.3- Avaliacio das varidveis clinicas segundo andlise de prontudrios médicos.

Problemas respiratorios se correlacionaram significativamente com a positividade de

anticorpos anti-Toxocara sp. no soro das criancas examinadas. Esses resultados contradizem

os resultados de Worley et al. (1984) que nio observaram associagdo entre sinais respiratérios

e sorologia positiva para T. canis. Por outro lado Snynder (1961), relata que, problemas

respiratérios estdo comumente ligados a Toxocarfase, estando presentes na maioria dos casos

notificados. Através da analise deste estudo, pode-se conjecturar que esses distarbios se

mostraram especificos, podendo estar relacionados a infecgdo por Toxocara nos individuos.

Em relagdo a sinais como dor de cabega, dor abdominal e crises convulsivas, observa-

se que esses males ndo se relacionaram com a sorologia positiva para toxocarfase. Esses

resultados ndo corroboram com 0S relatos de Machado; Achkar (2003) e Gonzélez et al.

(2000), ressaltaram que & Toxocariase estd associada a multiplos quadros clinicos,
b

principalmente sinais como, febre, dor abdominal, cefaléia e convulsdes. Nota-se que os sinais

clinicos apresentados pela Toxocarfase humana, s80 variados, podendo esta ser confundida

as. Sendo assim, pode-se conjecturar que 0s resultados apresentados neste

com outras doeng

estudo, estejam associados as caracteristicas da amostra estudada, individuos que procuram
b

atendimento hospitalar para tratamento de outras enfermidades com sintomas semelhantes a

Toxocariase.

Alteragbes como anemia e eosinofilia néo mostraram relagfio estatistica significativa
[4 ]

o o ara sp. Estes resultados corroboram com os d
com presenga de anticorpos anti-Toxocara sp. Estes s dados da

aruma-Filho (2002), que também ndo correlacionou estas alteragdes com a
pa a= -

1984, Radman et al. 2000 e Magnaval et al.

pesquisa de An

prevaléncia de Toxocarfase. Abe-Jacob et al
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2001, observaram que, embora a anemia e a eosinofilia sejam descritas em casos clinicos de
Toxocariase, o encontro destes sinais ndo tem sido assinalado em individuos com sorologia

positiva e sintomas compativeis com esta zoonose. Porém para niveis de eosinéfilos superior a

20% observou-se associagio estatistica significante, o que poderia associar estes valores &

infecgfio por Toxocara sp ou a processos alérgicos. Dessa forma, pode-se presumir que os

resultados do presente trabalho sao devido a multiplicidade de causas apresentadas, tanto para

a eosinofilia quanto para a anemia, uma vez que, estas disfungdes se associam a varias

enfermidades apresentadas pela populagdo estudada.
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7- CONCLUSAO

A partir dos resultados obtidos no estudo da freqiiéncia de anticorpos anti-Toxocara sp

pital de Clinicas da Universidade Federal de

em amostras de soro de criangas atendidas no Hos

Uberlandia, HC- UFU Uberlandia Minas Gerais, pode-se concluir que:

v Detectou-se freqiiéncia de 8,7% de positividade para anticorpos anti-T. canis nas

amostras de soro.

v A freqiiéncia observada, sugere precedente contato das criangas com o helminto, o que
b

ndio possibilita definir a real situagéo da Toxocarfase na regiéo.

v/ Quantitativamente 0S titulos da reagdo sorolégica (ELISA), variaram entre 160 a titulos

maiores que 10.240.

v As variaveis biologicas e sociais sexo, idade, procedéncia e zona de origem néo podem

ser consideradas fatores de risco para Toxocariase humana.

v As varidveis ambientais, presenca de animal € local de contato com areia podem ser

consideradas fatores de risco para Toxocariase humana.

v Os sinais clinicos problemas respiratorios podem se associar a Toxocarfase humana.
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8-ANEXO
8.1-ANEXO I
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QNIVERSIDADE FEDERAL DE UBERLANDIA
INSTITUTO DE CIENCIAS BIOMEDICAS POS-GRADUACAO EM IMUNOLOGIA E
PARASITOLOGIA APLICADAS

TERMO DE CONSENTIMENTO

3

Eu
Identidade: Orgiio Expeditor:
Consinto na colheita de amostr

responsabilidade legal, estas serdo reaprovei

Estado:
as de sangue de _ Sob
tadas de amostras usadas para fins hospitalares, sendo
utilizadas somente para realizagio da pesquisa de anticorpos anti-Toxocara canis em soro, a ser realizada
no Laboratério de Parasitologia do Instituo de Ciéncias Biomédicas da Universidade Federal de
Uberlandia, pela docente Dra. Marcia Cristina Cury e a discente Cristiane Rodrigues Teixeira .

Terei a garantia de receber a resposta de qualquer pergunta, ou esclarecimento a qualquer
diivida acerca dos procedimentos, riscos, beneficios e outros assuntos relacionados com a investigag#o.

Terei, também a garantia de recusar a participar ou até retirar meu consentimento em qualquer
fase da pesquisa sem penalizagdes ou prejuizo no que se refere ao atendimento.

Terei, a garantia de que receberei os resultados de todos os exames realizados nesta pesquisa.

Seré respeitado 0 caréter confidencial das informagdes fornecidas, niio sendo permitida a minha
identificag#o.

Uberlandia,__/_/_ .

Assinatura
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8.2- ANEXO II

QUESTIONARIO EPIDEMIOLOGICO

Nimero do Prontudrio: Data: [/ /

Identificag¢io

1- Idade da Crianga?
2- Sexo: Masculino [] Feminino ]

3- Naturalidade (Cidade)

Rural L.

4- Origem: Urbana O
gato em casa ? sim[J Néo (.

5- A crianga possui cdo ou
al possui? Céo [] Gato ] Cao/Gato L.

6- Que anim
(comer terra ou areia)? Sim ] Nao [.

7. A crianga possui 0 habito de geofagia
a com fregiiéncia em bancos de areia ou terra ? Sim [ Nao L]

8- A crianga brinc
a ou terra 7 Casa ] Escola O clube U Locais

9. Onde a crianga brinca com arei
Pablicos [ Casa/Escola L.

10- Resultado de exame Sorologico: Positivo J Negativo L.

11- Titulo da Reagdo Sorolégica:r____

-~
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