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RESUMO

A cisticercose ¢ uma doenga negligenciada, endémica em varios paises da América
Latina, incluindo o Brasil, onde esta relacionada a mortalidade nas regidoes Sudeste, Sul
e Centro-Oeste. O objetivo deste estudo foi analisar retrospectivamente os casos de
cisticercose humana do Hospital de Clinicas da Universidade Federal de Uberlandia, no
periodo de 2000-2017. Arquivos médicos foram solicitados de acordo com a
Classificacdo Internacional de Doencas da cisticercose. Dos 715 prontudrios
selecionados, 709 se encontraram disponiveis para analise, dos quais 276 nao
preenchiam os critérios do estudo, 60 foram sugestivos de cisticercose e 373
apresentaram diagnostico confirmado para a doenga, a partir dos quais foram realizadas
as andlises do presente estudo. Ao longo do periodo analisado houve diminuicdo do
nimero de casos. A cisticercose influenciou em 8% 6bitos e foi a causa da morte de 2%.
As principais manifestagdes encontradas foram crise convulsiva (73%), cefaleia (65%) e
epilepsia (47%). Os testes ELISA-IgG utilizando liquido cefalorraquidiano e soro foram
positivos em 92% e 86% dos casos, respectivamente. Um total de 250 pacientes
realizaram exames de imagem, sendo 94% tomografia computadorizada. Em relacdo a
origem dos pacientes, 80% foram oriundos de Uberlandia e municipios proximos. O
medicamento anti-helmintico mais utilizado para o tratamento de neurocisticercose foi o
albendazol. A atualizacdo dos dados sobre a ocorréncia de cisticercose no municipio e

regido pode contribuir na implementagdo de medidas de controle da doenca.

Palavras-chave: Taenia solium, Cisticercose humana, epidemiologia, Uberlandia,

Brasil.
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1-INTRODUCAO

A cisticercose ¢ uma doenca neligenciada que atinge milhdes de pessoas no
mundo, principalmente em paises em desenvolvimento. A parasitose ¢ endémica em
varios paises da América Latina, incluindo o Brasil, onde esta relacionada a mortalidade
nas regides Sudeste, Sul e Centro-Oeste (MARTINS-MELO et al., 2016; CARPIO et
al., 2018; HOBBS et al., 2018).

1.1 - Classificagdo taxondmica e morfobiologia de Taenia solium

Taenia solium (1758) pertence ao reino Animalia, filo Platyhelmintes, classe
Cestoda, ordem Cyclophyllidea, familia Taeniidae e género Taenia. O parasito ¢
hermafrodita, de corpo achatado dorsoventralmente e dividido em escolex, colo e
estrobilo. O parasito adulto apresenta corpo com coloracdo de aspecto leitoso, de
comprimento médio de 1,5 a 4 metros. O escolex ¢ globoso, apresenta quatro ventosas
arredondadas e proeminentes que contribuem para a fixagdo do parasito a mucosa do
intestino delgado; possui rostro ou rostelo armado entre as ventosas, com dupla fileira
de aculeos (HOBERG et al., 2000; HOBERG, 2002; DA SILVA; TAKAYANAGUI,
2016).

O estrobilo ¢ constituido de 800 a 900 proglotes que apresentam diferentes estagios
de desenvolvimento, podendo ser jovens, maduras e gravidas, e possuem independéncia
alimentar e reprodutiva. Cada proglote contém aproximadamente 50.000 ovos, sendo
que as ultimas sdo liberadas juntamente com as fezes. Os ovos das diferentes espécies
de Taenia sdo morfologicamente indistinguiveis, esféricos, medem cerca de 30 pm de
didmetro, permanecem viaveis por mais de oito meses em locais quentes e imidos e sdo
constituidos pelo embrido hexacanto ou oncosfera e externamente pelo embridforo
(GARCIA et al., 2002; FLISSER; RODRIGUEZ-CANUL; WILLINGHAM III, 2006;
DA SILVA; TAKAYANAGUI, 2016; REY, 2011).

A forma metacestodea (estagio larval) de 7. solium apresenta vesicula
translucida com liquido claro, um escélex invaginado e rostro armado com aculeos. Os
metacestddeos, nos tecidos, sofrem modificagdes anatomicas e fisiologicas e sao
encontrados em diferentes estagios evolutivos: vesicular, no qual apresentam vesicula
com liquido incolor e escodlex normal; coloidal, no qual o liquido vesicular € turvo e o

escolex encontra-se em degeneragdo; granular, em que ocorre espessamento da



membrana e mineralizagdo do escélex, que apresenta um aspecto granular; e granular
calcificado, no qual a calcificagdo ¢ completa (HAWK et al., 2005; FLISSER;
RODRIGUEZ-CANUL; WILLINGHAM III, 2006; DA SILVA; TAKAYANAGUI,
2016; REY, 2011; DEL BRUTTO, 2014).

1.2 - Ciclo bioldgico e modo de transmissdo do complexo teniase-cisticercose

Teniase e cisticercose sdo doengas tropicais negligenciadas distintas, que
apresentam sintomatologia e epidemiologia diferentes, mas se relacionam pelo
complexo teniase-cisticercose (HOBERG, 2002; CARPIO et al., 2018).

O ciclo de vida das espécies do género Taenia envolve suinos como hospedeiros
intermediarios para 7. solium e Taenia asiatica e bovinos para Taenia saginata e
humanos como hospedeiros definitivos. Nos hospedeiros intermediarios, a forma
metacestodea se desenvolve apds ingestdo de ovos vidveis, oriundos de fezes humanas.
Os hospedeiros definitivos abrigam o parasito adulto no intestino delgado por meio da
ingestdo de carne suina ou bovina, crua ou mal cozida, infectada, originando-se a
teniase. O ser humano também pode atuar como hospedeiro intermediario para 7.
solium pela ingestdo de ovos viaveis, que pode ocorrer por meio de trés mecanismos:
heteroinfec¢do, no qual hd o consumo de agua e alimentos contaminados com ovos de
T. solium; autoinfecg¢do externa, quando portadores de 7. solium eliminam proglotes
gravidas e ovos e leva-os a boca pelas maos contaminadas; e autoinfeccdo interna, em
que vOmitos ou movimentos retroperistalticos do intestino possibilitam a presenca de
proglotes gravidas ou ovos de 7. solium no estomago (TAKAYANAGUI; LEITE, 2001;
HOBERG, 2002, DEL BRUTTO, 2014; SAMOREK-PIEROG; KARAMON;
CENCEK, 2018). Os ovos eclodem liberando as oncosferas, que penetram a mucosa
intestinal e os vasos da submucosa e sdo transportadas via corrente sanguinea aos
tecidos, onde se desenvolvem e transformam-se em formas metacestodeas, promovendo
a cisticercose (DA SILVA; TAKAYANAGUI, 2016; REY, 2011; DEL BRUTTO;
GARCIA, 2013; GRIPPER; WELBURN, 2017a).

Os metacestodeos alojam-se em diferentes tecidos, como musculo-esquelético,
musculo cardiaco, tecido subcutaneo, olhos, sistema nervoso central, incluindo a
medula espinhal e, em casos raros, outros locais (SOBNACH et al., 2009; GONZALES;
RIVERA; GARCIA, 2016; GRIPPER; WELBURN, 2017a). A forma mais comum
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desta parasitose em humanos ¢ a neurocisticercose (NCC), caracterizada pela presenca

de metacestodeos de 7. solium no sistema nervoso central (SNC).

1.3 - Epidemiologia do complexo teniase-cisticercose

A ocorréncia de cisticercose ¢ frequente em regides que apresentam casos de
teniase humana ¢ esta diretamente relacionada aos fatores de risco como condigdes
precarias de saneamento basico e higiene, falta de educagdo sanitaria, descarte
inadequado de fezes humanas, contato com suinos, vigilancia sanitaria deficiente e
inspecao negligente de carne, bem como caracteristicas culturais e migracao interna de
pessoas de areas rurais para centros urbanos (EDIA-ASUKE et al., 2015; RON-
GARRIDO et al., 2015; MARTINS-MELO et al., 2016; GUARDA; COSTA-CRUZ;
BARCELOS, 2018).

A NCC pode ser fatal, mas geralmente, se apresenta como infec¢do aguda ou
cronica, comprometendo a qualidade de vida do paciente ¢ o ambiente social, ¢ desta
forma, desempenha importancia socioecondmica, uma vez que a maioria dos pacientes
se encontra em idade produtiva e frequentemente sdo impossibilitados de trabalhar
(BHATTARALI et al.,, 2018; HOBBS et al., 2018). A prevencdo e¢ o controle da
transmissao de 7. solium, com identificagdo e tratamento dos casos de teniase, deve ser
prioridade, uma vez que a interven¢do com medidas de prevencdo pode reduzir os
encargos economicos gerados pela cisticercose (ARRIOLA et al., 2014; ZAMMARCHI
etal., 2017).

A cisticercose ¢ endémica em varios paises da América Latina, Africa
Subsaariana e Asia, incluindo a India, a maior parte do sudeste da Asia e a China
(CORAL-ALMEIDA et al., 2015; RON-GARRIDO et al., 2015; THOMAS et al., 2016,
GUARDA; COSTA-CRUZ; BARCELOS, 2018; HOBBS et al., 2018; OPENSHAW et
al., 2018). A doenga atinge milhdes de pessoas no mundo, principalmente em paises em
desenvolvimento e alguns desenvolvidos, onde a imigracdo ¢ um importante fator de
risco (CARPIO et al., 2018; HOBBS et al., 2018). No estudo realizado por Edia-Asuke
e colaboradores (2015), avaliou-se soroprevaléncia de NCC em areas da metropole de
Kaduna, na Nigéria, indicando uma prevaléncia de 14,3%. O estudo de Robertson ¢ e
colaboradores (2017) mostrou 17,8% de soroprevaléncia de NCC em Chandigarh, india,
entre 1998 e 2014. Na Malésia, Sudeste Asiatico, a infeccdo por 7. solium era

considerada pouco frequente devido a religido mugulmana, que proibe o consumo de
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carne suina. No entanto, a migracdo de individuos infectados por 7. solium, de paises
vizinhos endémicos, tem levado ao aumento da frequéncia de casos de NCC nessa
regido (SAHU et al., 2017). Segundo o estudo de Moyano e colaboradores (2016), a
prevaléncia de NCC no Peru, incluindo casos de NCC assintomatica, ¢ elevada. Na
América do Norte e Unido Europeia a disseminagdo esta ocorrendo devido a migragao e
turismo de individuos de areas endémicas (ZAMMARCHI et al, 2013; O’NEAL;
FLECKER, 2015; LARANJO-GONZALEZ et al., 2017; FONSECA et al., 2018;
HERRADOR et al., 2018; SYMEONIDOUA et al, 2018).

No Brasil, a NCC ¢ endémica e esta relacionado a mortalidade nas regioes Sudeste,
Sul e Centro-Oeste. Entre 2000 e 2011, foram registrados 1829 dbitos relacionados a
doenga, o que representou 0,015% de todos os obitos. Os estados do Parand, Sao Paulo,
Minas Gerais e Rio Janeiro apresentam elevada frequéncia da doenca (MARTINS-
MELO et al., 2016). Nas regides Norte e Nordeste, ndo hd programas especificos de
controle. Segundo o estudo de Oliveira e colaboradores (2006), a soroprevaléncia da
cisticercose foi de 8,11% na regido Sudeste, 5,81% no Nordeste, 5,3% no Centro-Oeste
e 3,5% no Sul do pais. Segundo o estudo delshida e colaboradores (2011), a prevaléncia
de cisticercose em Lages, Santa Catarina, foi de 3,4%. De acordo com o estudo de Sato
e colaboradores (2006), ha ocorréncia e transmissdo ativa do complexo teniase-
cisticercose na regiao de Piracuruca, Piaui. O estudo de Guarda; Costa-Cruz; Barcelos
(2018), em Jatai, Goias, detectou soroprevaléncia de 13,8% para cisticercose,
demonstrando que o municipio ¢ endémico para a doenga. No Triangulo Mineiro, Minas
Gerais, o estudo de Silveira-Lacerda e colaboradores (2002) detectou anticorpos I1gG
especificos para cisticercose em amostras de soro de doadores de sangue em Araguari

(13,5%), Tupaciguara (5,0%), Monte Alegre de Minas (4,8%) e Uberlandia (4,7%).

1.4 - Relagdo parasito-hospedeiro e resposta imune na neurocisticercose

NCC ¢ uma doenga pleomorfica devido as variagdes em relagdo ao numero,
tamanho e localizagdo das lesdes e gravidade da resposta imune do hospedeiro contra o
parasito. Sua classificagdo ¢ realizada de acordo com o estagio de desenvolvimento do
metacestddeo, observado por exames de neuroimagem e associado a presenga ou
auséncia de resposta inflamatéria. O parasito pode ser encontrado em trés fases
distintas: fase ativa, na qual estd vivo e ha elevada reag¢do inflamatdria no tecido

adjacente; a fase transicional, na qual comeca a se degenerar e ¢ combatido pelo sistema
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imune do hospedeiro; e na fase inativa, em que ha lesdes calcificadas. A infeccdo pode
atingir o parénquima cerebral ou pode ser extraparenquimal, ocorrendo nas cisternas, no
espaco subaracnoideo ou nas dreas intraventriculares. A localizacdo mais frequente ¢é
nos hemisférios cerebrais, onde as lesdes sdao inicialmente circundadas por edema e
subsequentemente calcificam-se (KELVIN et al., 2011; NASH; GARCIA, 2011; DEL
BRUTTO; GARCIA, 2013; FLEURY et al., 2016; GRIPPER; WELBURN, 2017a;
CARPIO et al., 2018).

A resposta imunologica a NCC humana varia de baixa ou moderada a inflamatoria
grave. A resposta inflamatoria, provocada pela destruicdo do cisticerco com a liberagao
de grandes quantidades de citocinas, é responsavel pela atividade epileptogénica e pelos
efeitos patologicos. Os metacestodeos vidveis, geralmente, apresentam tolerancia
imunoldgica e causam pouca ou nenhuma resposta inflamatoria, resultando nos casos
assintomaticos. Nos casos sintomaticos ha uma intensa resposta inflamatéria no tecido
do hospedeiro, que ¢ associada ao metacestdodeo coloidal ou em degeneracdo. Quando o
parasito involui e morre, ocorre a resposta inflamatéria com a presenga de células
plasmaticas, linfocitos, eosinofilos e macréfagos. Os linfocitos T reguladores podem
controlar a resposta imune, provavelmente por contato célula a célula com células
dendriticas e liberagdo de interleucina-10 (IL-10), promovendo imunomodulacdo, o que
pode favorecer o desenvolvimento e permanéncia do parasito no tecido hospedeiro. Nos
tecidos que circundam o metacestddeo, sdo encontradas citocinas dos perfis Thl e Th2
(RESTREPO et al., 2001; REY, 2011; GARCIA; RODRIGUEZ; FRIEDLAND, 2014;
ARCE-SILLAS et al., 2015; TUERO et al., 2015; FLEURY et al., 2016; MOURA et
al., 2016; THARMALINGAM et al., 2016; CARPIO et al., 2018).

1.5 - Aspectos clinicos da neurocisticercose

NCC ¢ a helmintiase mais comum do SNC, podendo ser assintomdtica ou causar
diversas manifestagdes neurologicas, que variam de leves a graves. A convulsdo ¢ a
principal manifestacdo clinica apresentada na forma intraparenquimal. Outras
manifestagdes frequentes sdo cefaleia, tontura, hipertensdo intracraniana, paralisia,
cegueira, déficit cognitivo, depressdo e déficits neuroldgicos focais. Além disso, o
paciente pode apresentar sequelas como desenvolvimento epilepsia, hidrocefalia,
deméncia, dano vascular ou acidente vascular cerebral (DEL BRUTTO; GARCIA,
2013; O’NEAL; FLECKER, 2015; RAMIREZ-BERMUDEZ et al., 2016; GRIPPER,;
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WELBURN, 2017a; NG-NGUYEN; STEVENSON; TRAUB, 2017). A NCC ¢ causa
importante, embora negligenciada, da epilepsia e de outras morbidades neurologicas
(MWAPE et al., 2015; DEBACQ et al., 2017; GRIPPER; WELBURN, 2017b; SAHU et
al., 2017).

Os mecanismos patogénicos da NCC variam de acordo com a localizagdo, o
tamanho e nimero da forma mestacestodea e a resposta inflamatdria, que por sua vez se
relaciona com o estagio evolutivo do parasito. Na NCC intraparenquimatosa, 0s
metacestoides sofrem processo involutivo que resulta em calcificagdes, estando mais
associada a convulsdes e cefaleias. Na NCC extraparenquimatosa, as lesdes, nos
ventriculos cerebrais, cisternas basais ou espagos inter-hemisféricos, tendem a crescer e
ocupar os espacos circundantes, resultando em inflamagdo local e bloqueio na
circulacao do liquido cefalorraquidiano (LCR), o que leva a hidrocefalia obstrutiva e
hipertensao intracraniana (BAZAN et al.,, 2016; GONZALES; RIVERA; GARCIA,
2016; GRIPPER; WELBURN, 2017a; SIERRA et al. 2017; CARPIO et al., 2018).

1.6 - Diagnostico da neurocisticercose

O diagnodstico da NCC ¢ complexo, devido a inespecificidade dos sinais ¢
sintomas, e envolve a analise de dados epidemiologicos, clinicos, laboratoriais e de
neuroimagem (CARPIO et al., 2016). Exames de imagem, como tomografia
computadorizada (TC) e ressonincia magnética (RM), detectam a presenca de lesdes
cisticas com e sem escolex, lesdes cisticas multilobuladas (NCC racemosa),
calcificagdes, hidrocefalia, dependendo do numero, estagio e localizagao do parasito e
complicacdes associadas. Os exames de imagem (TC e RM) sdo considerados padrio-
ouro no diagndstico da NCC, mas podem ignorar a infeccdo quando o nimero de
parasitos ¢ baixo. Essas técnicas sdo onerosas e geralmente inacessiveis as regides
endémicas. As técnicas histopatoldgicas detectam os metacestddeos em material de
biopsia de lesdo cerebral ou medular; enquanto o exame de fundo de olho ¢ utilizado
para o diagnostico dos casos de cisticercose intraocular (MACHADO et al., 2007,
NUNES et al., 2010; MACHADO et al., 2013; FOGANG et al., 2015; DEL BRUTTO
etal., 2017).

A combinacdo do Enzyme-linked immunosorbent assay (ELISA) e
Immunoblotting ¢ utilizada para deteccdo de anticorpos especificos contra antigenos de

Taenia sp. em amostras de soro (RIBEIRO et al., 2010a; RIBEIRO et al., 2010b;
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MANHANI et al., 2011; NUNES et al., 2013; RIBEIRO et al., 2014, HERNANDEZ-
GONZALEZ et al., 2017), saliva (BUENO et al., 2000, MALLA et al., 2005;
GONCALVES et al., 2010) e LCR (COSTA et al., 1982; COSTA, 1986; FLEURY et
al., 2003; BARCELOS et al., 2005; BARCELOS et al., 2007; OLIVEIRA et al., 2009;
NUNES et al., 2010; SILVA et al., 2016). Esses testes apresentam diferencas na
especificidade e sensibilidade, dependendo da  preparagdo antigénica utilizada
(SHIGUEKAWA et al., 2000; BARCELOS et al., 2007; DECKERS; DORNY, 2010;
GONCALVES et al., 2010; MICHELET et al., 2011, FERRER et al., 2012;; SAKO et
al., 2015; GOMES; COSTA-CRUZ, 2017; GOMEZ-MORALES et al., 2017), e, por
isso, recomenda-se o uso de dois testes imunoldgicos, sendo um de elevada
especificidade e o outro de elevada sensibilidade, a fim de se obter resultado de maior
confiabilidade (VAZ; LIVRAMENTO, 1996; BUSTOS; GARCIA; DEL BRUTTO et
al., 2017; DEL BRUTTO, 2017; GRIPPER; WELBURN, 2017a).

1.7 - Tratamento da neurocisticercose

O tratamento da NCC envolve o controle dos sintomas e inclui medicamentos anti-
helminticos, anti-inflamatoérios esteroides e drogas antiepilépticas. A escolha da
medicacdo ¢ realizada de acordo com a sintomatologia do paciente. As abordagens
neurocirurgicas sao utilizadas para remogao das formas metacestddeas, quando possivel,
para o tratamento das formas ventriculares, que causam hidrocefalia, e nos casos em que
o fluxo do LCR drena para outras regioes, como os espacos das cisternas. Em pacientes
que desenvolvem hidrocefalia, pode ser necessario a colocagdao de valvula de derivagao
ventricular (DVP). Sequelas, como a epilepsia, sdo comuns e, geralmente, esses
pacientes necessitam de uso prolongado de drogas antiepilépticas e acompanhamento
médico. Os principais medicamentos de escolha sdo fenobarbital e carbamazepina (DEL
BRUTTO, 2014; SHARMA; SINGH; MATHEW, 2015; BUSTOS; GARCIA; DEL
BRUTTO, 2016; RAJSHEKHAR, 2016; AHMAD et al., 2017; CARABIN;
WINKLER; DORNY, 2017; GRIPPER; WELBURN, 2017a; PAIVA et al., 2017,
ZAMMARCH]I et al., 2017).

Os anti-helminticos Albendazol e Praziquantel sdo utilizados para combater o
metacestoide. Um estudo de Garcia e colaboradores (2016), mostrou que a combinagao
de Albendazol e Praziquantel ¢ mais eficaz na destruicdo metacestoides vidveis em

comparagdo a monoterapia com Albendazol. No entanto, o beneficio do uso de anti-
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helminticos ¢ questionado, uma vez que a morte do parasito pode levar a reacdo
inflamatoria, seguida de edema cerebral e liberagao de citocinas inflamatérias. Isso pode
resultar em sintomas como: pressdo intracraniana elevada (devido ao edema),
convulsoes (devido a liberagdo de citocinas) e cicatriz epiléptica cronica. Varios estudos
demonstraram que os medicamentos anti-helminticos tém efeito positivo na reducdo de
sintomas, como convulsdes e cefaleias, e aceleram a resolugdo de lesdes
parenquimatosas. Essas drogas sdo aplicaveis apenas no tratamento de metacestdides
vidveis nos estadgios vesiculares ou coloidais e sdo ineficazes contra o parasito
calcificado. Os anti-inflamatérios esteroides e corticosteroides sao geralmente
associados aos anti-helminticos para reduzir os efeitos colaterais gerados pelo anti-
helmintico, atuando no controle do edema associado as lesdes. Dexametasona ou
prednisolona sdo as principais drogas de escolha (DEL BRUTTO, 2014; ROMO et al.,
2015; GARCIA et al., 2016; RAJSHEKHAR, 2016; GRIPPER; WELBURN, 2017a).
Novos estudos da prevaléncia da cisticercose humana sido necessarios a fim de
atualizar os dados epidemiolagios sobre a doencga. Sabe-que a América Latina ¢ uma
regido endémica para cisticercose e, no Brasil, o estado de Minas Gerais (MQG) esta
entre os que apresenta maior prevaléncia da doenca (SILVEIRA-LACERDA et al.,
2002; MARTINS-MELO et al.,, 2016). Assim, um levantamento da ocorréncia da
doenga em pacientes diagnosticados no Hospital de Clinicas da Universidade Federal de
Uberlandia, em Uberlandia-MG, podera contribuir para a atualizagdo dos dados sobre a
prevaléncia da doenga no municipio e regido e poderd, também, contribuir na

implementa¢do de politicas publicas de prevengao e conscientizagao.
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2-OBJETIVOS

2.1 - Objetivo Geral

Analisar retrospectivamente os casos de cisticercose humana diagnosticados no
Hospital de Clinicas da Universidade Federal de Uberlandia (HC/UFU), no periodo de
2000-2017, por pesquisa em arquivos médicos de pacientes, utilizando a Classificagdo

Internacional de Doencas (CID) para identificacdo dos casos positivos.

2.2 - Objetivos Especificos

e Coletar os dados basicos como origem, idade, sexo, etnia e atividade dos

pacientes com cisticercose;

e Correlacionar outras parasitoses, doengas associadas e manifestacdes clinicas

com a cisticercose;

e Analisar os tratamentos administrados em pacientes com cisticercose;

e Analisar os meios utilizados para o diagndstico da cisticercose humana, bem

como outras observagdes pertinentes contidas nos arquivos.
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3 - MATERIAL E METODOS

3.1 - Aspectos éticos

O estudo foi realizado no Laboratorio de Diagnostico de Parasitoses e no
Hospital de Clinicas da Universidade Federal de Uberlandia (HC/UFU).

Os arquivos médicos (prontuarios) dos pacientes que foram analisados neste
estudo estao disponiveis e armazenados no setor de arquivos médicos do HC/UFU.

A pesquisa foi realizada apds aprovagio do Comité de Etica em Pesquisa com
Seres Humanos da Universidade Federal de Uberlandia — CEP-UFU (CAAE:
87981818.0.0000.5152).

3.2 — Pesquisa dos arquivos médicos e divisdo dos grupos

Um total de 715 prontudrios dos pacientes disponiveis no setor de arquivos
médicos e no sistema de informacdes hospitalares (SIH) do HC/UFU foram
selecionados. A sele¢ao dos prontuarios analisados foi de acordo com a Classificagdo
Internacional de Doengas (CID): B69 Cisticercose, B69.0 Cisticercose do sistema
nervoso central, B69.1 Cisticercose do olho, B69.8 Cisticercose de outras localizagdes e
B69.9 Cisticercose ndo especificada, no periodo de 2000-2017.

A coleta destes dados foi realizada de acordo com a resolucdo 466/12 do
Conselho Nacional de Satde para que todas as informacdes fossem mantidas em
completo sigilo. Os dados contidos no SIH e nos prontuarios médicos fisicos de
pacientes foram coletados por meio do preenchimento da ficha contida no anexo,
considerando-se as seguintes informagdes: origem, idade, sexo, etnia dos pacientes com
cisticercose; ocorréncia de outras parasitoses, doencas e manifestagdes clinicas
associadas com a cisticercose humana; tratamentos administrados em pacientes; meios
utilizados para o diagnodstico, bem como outras observagdes pertinentes contidas nos

arquivos relacionados com a doenga (anexo).

3.3 — Critérios de inclusao
Os prontuarios com a CID do item 3.2, no periodo de 2000-2017 foram
analisados. Os grupos foram divididos utilizando a CID de cada doenga conforme

descrito acima.
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3.4 — Critérios de exclusio

Os prontudrios que nao tiveram a CID do item 3.2, bem como prontudrios que

correspondiam ao periodo de 2000-2017.

3.5 - Analise de dados

A analise de dados foi realizada utilizado o programa computacional Microsoft
Excel 2010 (Microsoft Office Professional Plus 2010). As informagdes coletadas a
partir da ficha (anexo), foram transferidas para planilhas, os dados foram expressos em

em numero e porcentagem e plotados em graficos e tabelas.
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4 - RESULTADOS

4.1 — Populacdo do Estudo

A analise dos prontudrios foi realizada no Setor de Arquivo e Pesquisa do HC-
UFU, mediante solicitacdo prévia. Dos 715 prontudrios selecionados, 709 se
encontraram disponiveis para analise. Apos a analise, 276 prontudrios foram eliminados
do estudo por nao conter informacgdes suficientes ou se tratar de pacientes que tiveram
NCC diagnosticada antes do periodo de 2000-2017. Além disso, 60 prontuarios nao
apresentaram diagnostico confirmado para NCC, mas a clinica e os exames de imagem
foram sugestivos e, por isso, foram analisados separadamente. As analises do presente
estudo foram realizadas a partir dos 373 prontudrios que apresentaram diagnodstico

confirmado para cisticercose no periodo de 2000-2017 (Figura 1).

715 Prontuarios
selecionados

709 disponiveis para
analise

«

. f276 sem 60 sugestivos de NCC
n o.rn.ﬁagoes mas sem diagndstico
suficientes

373 com diagndstico
confirmado de cisticercose

Figura 1. Fluxograma do processo de sele¢dao dos pacientes do HC-UFU (2000-

2017) a partir da andlise dos arquivos médicos.

Dos 60 casos que apresentaram manifestacdes clinicas e exames de imagem
sugestivos de NCC, porém sem diagnéstico confirmado, 59 possuiam exame de

imagem, TC e RM, relatando calcificagdes. Em 46 casos, houve manifesta¢des clinicas
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sugestivas, tais como: cefaleia, crises convulsivas e epilepsia. Um total de 45 casos
apresentaram exame de imagem e manifestacdes clinicas sugestivos de NCC. Além
disso, dos 60 casos, apenas um apresentou teste ELISA para detec¢do de anticorpos anti
-T. solium utilizando LCR, reagente para NCC.

Dentre os 373 prontuarios analisados, 50 pacientes foram a obito. Desses, 18,0%
(9/50) apresentaram a causa da morte dos pacientes e em 82,0% (41/50) ndo havia o
motivo. Em 8,0% (4/50) dos casos, a NCC ndo influenciou no 6bito dos pacientes,
enquanto que 8,0% (4/50) dos casos foram influenciados pela mesma, no entanto, essa
ndo foi a causa principal. A NCC foi a causa da morte apenas em 2,0% dos casos (1/50).

A distribui¢@o dos pacientes quanto a idade e sexo estdo demonstrados na tabela
1. Observou-se maior ocorréncia de NCC no sexo feminino, 57,4% (214/373) dos casos,
que no sexo masculino, 43,6% (159/373) dos casos. A faixa etdria com maior
ocorréncia de cisticercose foi 40-60 anos, com 42,4% (158/373) de casos, seguido da

faixa etaria de 20-40 anos, com 36,5% (136/373) dos casos.

Tabela 1. Distribuicdo dos pacientes atendidos no HC-UFU, que apresentaram NCC

por faixa etaria e sexo, no periodo de 2000-2017.

Sexo
Faixa etiria (anos) Feminino Masculino Total

n (%) n (%) n (%)

0-12 3 1.4 3 1.9 6 1.6

12-20 3 1.4 11 6.9 14 37

20-40 68 318 68 428 136 36.5

40-60 99 46.3 59 37.1 158 424

60 - 00 41 19.1 18 11.3 59 15.8
Total 214 100 159 100 373 100

4.2 — Aspectos epidemiologicos

Em relacdo a origem dos pacientes, 85,5% (319/373) foram oriundos de
Uberlandia e municipios proximos, pertencentes aos estados de Minas Gerais e Goias;

14,5% (54/373) dos pacientes possuiam origem em outras localidades. Dentre o total de
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casos analisados, apenas 2,9% (11/373) pacientes residiram parte de sua vida em zona

rural. A distribui¢do de pacientes por municipio estd apresente na Tabela 2.

Tabela 2. Distribuicdo dos pacientes com diagnéstico de NCC, entre 2000-2017,

atendidos no HC-UFU, por municipio de origem.

Numero de Casos Percentual (%o)

Minas Gerais (MG)

Uberlandia 130 35
Ttuintaba 13 3.3
Coromandel 12 3.2
Patos de Minas 12 3.2
Tupaciguara 12 3.2
Patrocinio 0 2.4
Lagoa Formosa 8 2.1
Sdo Gotardo i 1.6
Araguari 5 13
Campina Verde 3 1.3
Estrela do Sul 5 1.3
Monte Alegre de Minas 5 1.3
Prata 5 1.3
Demais municipios de MG proximos a Uberlandiz 70 19
Municipios de outras regides de MG 23 6.2
Goias (GO)

Goiatuba 3 1.3
Ttumbiara 3 1.3
Demats municipios de GO proximos a Uberlindia 12 3.2
Municipios de outras regides de GO 14 38
Outros estados brasileiros 17 45
TOTAL 373 100

Os anos 2000 e 2003 foram os que apresentaram maior nimero de casos de NCC
(43 cada), e os anos de 2014 e 2016 apresentaram o menor nimero (2 casos cada). A
diminui¢ao no niumero de casos de cisticercose entre 2014 e 2016 coincidiu com um
periodo de crise financeira do HC-UFU, no qual muitos atendimentos ndo foram

possiveis de ser realizados. Dessa maneira, o menor nimero de pacientes diagnosticados
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entre 2014 ¢ 2016 nao se deve a uma diminuigdo real do nimero de pacientes, mas sim
a problemas relacionados ao atendimento. Em 2017, com a normalizagdo dos
atendimentos no HC-UFU, a quantidade de casos de NCC observados ¢ proporcional ao
que se observou entre 2011 e 2013. No geral, o nimero de casos por ano diminuiu
progressivamente. Os dados sobre a distribuicdo do numero casos por ano estdo

demonstrados na Figura 2.
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Figura 2. Distribui¢do do nimero de casos confirmados para cisticercose na regido de

Uberlandia - MG, Brasil, no periodo de 2000-2017.
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4.3 - Aspectos clinicos

Dos 373 pacientes, 315 (84,5%) apresentaram manifestacdes clinicas. As
manifestagdes clinicas avaliadas estdo demonstradas na Tabela 3. As principais
manifestagdes foram crise convulsiva (73,0%), cefaleia (65,0%) e epilepsia (46,7%).
Um total de 24,8% (78/315) dos pacientes apresentaram algum disturbio psiquico,
dentre eles ansiedade, depressdo, sindrome do panico, esquizofrenia, sendo a depressao
o mais frequente, ocorrendo em 13,0% (41/315) dos casos. Dos 373 pacientes avaliados,
35,9% (134/373) apresentaram reincidéncia de manifestacdes clinicas no periodo entre

2000 —2017.
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Tabela 3. Manifestacdes clinicas apresentadas pelos 373 pacientes com NCC atendidos

no HC-UFU, no periodo de 2000-2017.

Manifestacdes Clinicas Numero de Casos Percentual (%)
Crise comvulsiva 230 73.0(230/315)
Cefaleia 205 65.0 (205/315)
Epilepsia 147 46,7 (147/315)
Disturbio psiquico 78 24 8 (78/315)
Nausea /Vomito 60 18.9 (60/315)
Tontura'Vertigem 60 18.9 (60/315
Hidrocefalia 51 16,2 (51/315)
Parestesia 41 13.0 (41(315)
Déficit sensorial 32 10,2 (32/315)
Desmaio 30 9.5 (30/315)
Deéficit motor 25 7.9(25/315)
Dispineia 14 4.4 (14/315
Hipertensio intracraniana 13 4.1(13/315)
Meningite cisticercotica g 2.5(8/315)

4.4 — Diagnostico

Os exames de diagnodstico utilizados foram os sorologicos (ELISA-IgG para
LCR e soro), exames de imagem (TC e RM) e Eletroencefalograma (EEG). O teste
ELISA-IgG utilizando LCR foi realizado em 35 pacientes, dos quais 91,4% foram
positivos (32/35) e 8,6% negativos (3/35); o teste ELISA-IgG utilizando soro foi
realizado em 15 casos, dos quais 86,6% (13/15) foram positivos e 13,3% (2/15) foram
negativos.

Um total de 247 pacientes realizou exames de imagem, sendo 95,5% (236/247)
TC, 17,4% (43/247) RM e 12,9% (32/247) TC e RM. Em relacdao a TC, em 71,6%
(169/236) dos casos foram observadas calcificagdes, em 8,5% (20/236) formas cisticas e
em 2,9% (7/236) havia presenga de escolex. A forma metacestodea apresentou
localizagdo intraparenquimatosa em 18,2% (43/236) dos casos e localizagdao
intraparenquimatosa e intraventricular em 0,8% (2/236). Os achados quando realizada a
RM foram: calcificagdes em 18,6% dos casos (8/43), formas cisticas em 18,6% (8/43) e

presenca de escolex em 11,6% (5/43). A localizagdo intraparenquimatosa da forma
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metacestodea foi observada em 6,9% (3/43) e a localizagdo intraparenquimatosa e
intraventricular em 2,3% (1/43).

Foram realizados raio X de cranio em 2,4% (6/250) dos pacientes e de musculos
em 0,8% (2/250) dos casos, nos quais foram observadas calcificagdes. Os dois pacientes
com cisticercose muscular também apresentaram diagnostico definitivo para NCC. Em
dois casos, além de diagnostico de NCC, foi diagnosticado cisticercose ocular.

O EEG foi realizado em 45 pacientes e apresentou-se normal em 55,6% (25/45)

dos casos. Foi observada epilepsia em 44,4% (20/45) dos casos.

4.5 — Doengas associadas

A principal doenca associada a NCC foi a Hipertensdo Arterial Sistémica
(HAS), presente em 14,2% (53/373) dos pacientes. A Doenga de Chagas foi a principal
parasitose associada, presente em 3,7% (14/373) dos pacientes. Outras parasitoses
associadas a NCC encontradas neste estudo foram: teniase (1,9% dos casos);
toxoplasmose (1,3% dos casos); estrongiloidiase (1,6% dos casos); tricomoniase (1,0%
dos casos); amebiase e giardiase (0,8% dos casos cada); ancilostomiase e ascaridiase

(0,5% dos casos cada).

4.6 — Tratamento

Em relacdo ao tratamento, 74,3% (277/373) dos pacientes receberam tratamento
medicamentoso conforme mostrado na Tabela 4. As administragdes de anti-helminticos
ocorreram em conjunto a um anti-inflamatorio esteroidal e com o paciente sob
internacdo. Um total de 7,5% dos pacientes (28/373), que apresentavam hidrocefalia,
receberam tratamento cirurgico para inser¢do de DVP. Nao houve realizagao de

procedimento cirirgico para remocgao do parasito em nenhum dos casos.
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Tabela 4 — Medicamentos utilizados no tratamento de pacientes do HC-UFU com

diagnostico de NCC, entre 2000-2017.

Medicamentos Numero de Casos Percentual{%o)
Anti-epilepticos

Fenobarbital 154 48,4 (154/277T)
Fenitoina 119 429 (119/277)
Carbamazepina 100 36.1 (100/27T7)
Clonazepam 69 24.9(69/277)
Valproato de Sodio 51 18.4 (31.277)
Diazepam 47 169 (47/277)
Tramadol 3 10,8 (30/277)
Oxcarbamarzepina 19 6.8 (19/277)
Clobazam 11 3.9(11/27T
Topiramato 11 3.9(11/27T
Halopendol o 32(9°27T)
Lamotngina 3 1.3 (3/277)
Anti-helminticos

Albendazol 59 21,3 (59/27T7)
Ivermectina 4 14 (427T)
Praniquantel 3 1.1 (3/277)
Metronidazol 2 0.7(2277)
Tiabendazol 2 0.7(2277)
Praziquantel + Albendazol 2 0.7 (2/277)
Tiabendazol + Albendazol 1 0.4 (1/277)
Ivermectina + Albendazol 1 0.4 (1/277)
Anti-inflamatorios esteroidais

Dexametasona 74 26,7 (74/277)
Predimsona o 32 (9°27TT)
Hidrocortisona 4 14 (427T7)
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5 - DISCUSSAO

Neste estudo foram avaliados os casos de cisticercose no periodo entre 2000-
2017 sendo que todos os casos registrados apresentam NCC, isolada ou em conjunto
com outra localizagdo da cisticercose. O numero de casos por ano diminuiu
progressivamente, apresentando 43 casos em 2000 e 2003 e 14 casos em 2017. A queda
do numero de casos entre 2000 e 2017, provavelmente se deve a ampliagdo do acesso ao
saneamento basico. Entre os anos de 2014 ¢ 2016, houve diminui¢do no numero de
casos de cisticercose, porém nesse periodo o HC-UFU passou por uma crise financeira e
muitos atendimentos ndo foram realizados. Assim, o menor numero de pacientes
diagnosticados nesse periodo ndo se deve a diminuicdo real do nimero de pacientes,
mas sim a problemas relacionados a interrup¢ao do atendimento.

Levando-se em consideracdo aspectos como faixa etaria e sexo, foi observado
neste estudo que a faixa etaria de 40-60 anos foi a mais acometida pela NCC, o que
corrobora com o estudo realizado em Brasilia por Vianna e colaboradores (1986), no
qual a cisticercose prevaleceu nas faixas etarias mais avangadas, no entanto, nao houve
predominancia de sexo, diferentemente deste, no qual o sexo feminino foi
predominante.

No trabalho realizado por Martins-Melo e colaboradores (2016) foi observado
que a NCC estava relacionada com 0,015% de todos os Obitos ocorridos no Brasil entre
2000 e 2011, sendo causa negligenciada de morte. Porém, no presente estudo,
constatou-se que a NCC esteve relacionada em 8,0% dos dbitos e foi a causa de apenas
2%. Sabe-se que a NCC ¢ uma doenga grave, no entanto, pouco influenciou no nimero
de dbitos. Um elevado niimero de casos confirmados de cisticercose em Uberlandia e
cidades proximas pertencentes aos estados de Minas Gerais e Goias foi observado neste
estudo, o que corrobora com os trabalhos realizados por Silveira-Lacerda e
colaboradores (2002), no Triangulo Mineiro, Minas Gerais, no qual foi indicada uma
provavel endemicidade de cisticercose nessa regido e por Oliveira e colaboradores
(2006), realizado em Cataldo, GO, localizado proximo a Uberlandia, e Guarda; Costa-
Cruz; Barcelos (2018), em Jatai, GO, nos quais foram avaliadas a soroprevaléncia
desses municipios e constatou-se endemicidade para cisticercose.

Dentre os 373 casos analisados no presente estudo, apenas 315 apresentaram
sintomas. Segundo os estudos de Debacq e colaboradores (2017) e Gripper; Welburn

(2017a), a NCC ¢ uma importante causa negligenciada de epilepsia. O mesmo foi
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observado no presente estudo, uma vez que constatou-se relagdo entre a doenca e o
desenvolvimento de epilepsia, que foi identificada em 46,6% dos casos.

Segundo Rajshekhar (2016), o teste ELISA, utilizando-se LCR e soro, ¢
realizado para diagndstico de cisticercose ¢ NCC, principalmente quando a doencga se
encontra ativa, também podem apresentar teste ELISA-IgG positivo, o que foi
confirmado no presente estudo, uma vez que observou-se 91,4% e 86,6% de
positividade quando o teste foi realizado, utilizando LCR e soro, respectivamente.

Estudos desenvolvidos por Del Bruto e colaboradores (2017) e Rajshekhar
(2016) demonstraram que a neuroimagem permanece como principal teste de
diagnoéstico para NCC, considerada, portanto, como padriao-ouro no diagnostico da
doenga.

Segundo Carpio e colaboradores (2018), o diagnostico das formas
parenquimatosas pelos exames de imagem (TC e RM) ¢é preciso, no entanto, o
diagnéstico das formas extraparenquimatosas ¢ mais complexo, uma vez que, nestes
locais, os metacestodeos se encontram no LCR e a densidade do liquido vesicular ¢
semelhante a densidade do LCR. A complexidade do diagnodstico das formas
extraparenquimatosas foi observada no presente estudo, uma vez que em 18,2% dos
diagnosticos por TC e 6,9% por RM, constatou-se o parasito em localizagdo
intraparenquimatosa e apenas 0,8% dos casos diagnosticados por TC e 2,3% por RM
apresentaram localizacdo intraventricular (extraparenquimatosa).

Radiografias de cranio (2,4%) e de musculos (0,8%) foram realizadas, embora o
exame esteja em desuso para o diagnostico da NCC. Além disso, o EEG foi utilizado
em 45 pacientes por ser um dos métodos utilizados no diagnostico de epilepsia, pelo
qual observou-se a presenca da mesma em 44% dos casos.

No estudo realizado por Ramirez - Bermudez e colaboradores (2016), constatou-
se que a frequéncia de disturbios neurocognitivos ¢ significativamente maior em
pacientes com NCC. Essa associacdo entre NCC e disturbios realcionados ao SNC
também foi observada no presente estudo, onde 24,7% dos pacientes apresentaram
distarbios psiquicos, sendo a depressao o mais presente, em 13% dos casos.

Um total de 14% dos pacientes apresentou HAS como doenca associada a NCC.
No entanto, ainda ndo hé estudos que relacionam essas duas patologias.

De acordo com o estudo de Gonzales; Rivera; Garcia (2016), ha maior
prevaléncia de NCC em pacientes que apresentam teniase, no entanto, muitos casos de

NCC apresentam sintomas anos ap6s a infec¢do por 7. solium, apOs o parasito que se
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localizava no intestino ter morrido. Neste estudo, a taxa de pacientes que apresentaram
teniase como doenca associada a NCC foi de 1,9%. Esses pacientes podem ter adquirido
NCC por meio dos mecanismos de autoinfeccdo interna ou externa, no entanto, a
heteroinfecgdo nao pode ser descartada.

Em relagdo ao tratamento, 74,3% (277/373) dos pacientes receberam tratamento
medicamentoso. Foram utilizados anti-epilépticos, anti-helminticos e anti-inflamatorios
esteroidais. De acordo com o estudo de Gripper; Welburn (2017a), os medicamentos
anti-epilépticos fenobarbital e carbamazepina sdo eficazes no controle de convulsdes
relacionadas a NCC. Essa afirmagdo pode ser constatada no presente estudo, uma vez
que os medicamentos anti-epilépticos mais prescritos aos pacientes foram fenobarbital
(48% dos casos) e carbamazepina (36%).

O estudo realizado por Romo e colaboradores (2015) constatou que o tratamento
com albendazol pode estar associado a melhora sintomética em pacientes com NCC.
Isso concorda com os nossos resultados, uma vez que, no presente estudo, constatou-se
que o albendazol foi o principal medicamento anti-helmintico utilizado, sendo
administrado em 21% dos pacientes.

Segundo Rajshekhar (2016), a terapia com esteroides pode ser necessaria para
controlar o edema associado as lesdes, sendo os medicamentos dexametasona e
prednisona os comumente indicados pelos médicos. Neste estudo, os resultados obtidos
estdo de acordo com os dados ja publicados, uma vez que os medicamentos anti-
inflamatorios esteroidais mais prescritos aos pacientes foram dexametasona, em 26,7%
dos casos, e predinisona, 3,2%. Em relagdo ao tratamento cirurgico, 7,5% dos pacientes
com hidrocefalia receberam tratamento cirargico para inser¢do de DVP, o que estd de
acordo com o trabalho realizado por Paiva e colaboradores (2017), no qual ¢ destacado
que o uso de DVP permanentes sdo necessarios na maioria dos casos de pacientes que
apresentam hidrocefalia.

Neste estudo, 60 prontuarios ndo apresentaram diagnostico registrado de NCC,
mas a clinica e os exames de imagem foram sugestivos. Isso demonstra que o

diagnostico de NCC ¢ complexo e apresenta limitagdes.
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6 — CONCLUSOES

e Verificou-se que ao longo dos anos houve diminui¢do do numero de casos de

cisticercose em Uberlandia e regido.

e Comprovou-se que as principais manifestagdes clinicas apresentadas por
pacientes com NCC foi crise convulsiva, cefaleia e epilepsia, sendo a NCC uma

causa negligenciada de epilepsia;

e Conclui-se que os exames de imagem, TC e RM, sdo os principais métodos

utilizados, sendo padrdo ouro no diagnostico de NCC;

e Observou-se que o medicamento anti-helmintico mais utilizado para o

tratamento de NCC foi o albendazol,

e O levantamento da ocorréncia de cisticercose em Uberlandia e regido, além de
atualizar os dados sobre a situacdo da doenga, pode contribuir na implementagao

de medidas profilaticas e controle.
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ANEXO
Prontuario: Ano: Sexo: Etnia:
Nome:
Origem: Idade: Atividade:
Situacio: Reincidente:

Manifestacoes Clinicas:

Doencas associadas:

Outras parasitoses:

Tratamento:

Outras observacoes:




