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RESUMO

A sifilis e a toxoplasmose sdo doencas que compdem o grupo de infec¢des de transmissdo
vertical com potencial danos ao feto e gravidade diversa sobre os acometidos. A relevancia de
estudar essas doengas reside no potencial de causar lesdes com acometimento do sistema
nervoso central do feto apesar de existirem intervengdes capazes de evitar tais desfechos. O
objetivo desse estudo foi o de avaliar o perfil e 0 manejo clinico laboratorial dos bindbmios mée-
filhos acometidos com sifilis e toxoplasmose. O estudo foi conduzido em Montes Claros, ao
norte de Minas Gerais e contemplou duas investigacfes distintas. A primeira objetivou
caracterizar o perfil de mées e filhos assistidos em um ambulatério de seguimento para sifilis
congénita e identificar os fatores associados a confirmacdo do diagndstico. Trata-se de um
estudo de coorte prospectivo realizado nos anos de 2016 a 2019, com anélise de caracteristicas
sociodemograficas maternas, comportamentais, habitos de vida e caracteristicas relacionadas
a0 acesso e cuidados de saude. Para o desfecho materno comportamento de risco, levou-se em
conta o uso de drogas ilicitas, etilismo e numero de parcerias. Para fins de diagndstico na crianca
utilizou-se os critérios de sifilis congénita previstos pelo Ministério da Saude (Brasil) do ano
de 2017 (Criancas filhas de mées néo tratadas ou inadequadamente tratadas, independentemente
dos resultados da avaliacdo clinica ou exames complementares do recém-nascido,
manifestacdes clinicas ou alteracdes no liquor ou alteracOes radiologicas e TNT reagente,
independentemente do historico materno e titulagdo de TNT, TNT no RN maior que 0 materno
pelo menos em duas diluicdes, persisténcia de TNT reagente apds seis meses de idade ou TT
reagente apos 18 meses de idade sem tratamento prévio), excluindo-se abortos e natimortos.
Utilizou-se o teste qui-quadrado ou teste exato de Fischer, para verificar variaveis associadas e
selecionadas para analise maltipla, por meio da regressdo de Poisson, hierarquizada. Foram
acompanhados 200 bindmios, que realizaram pelo menos uma consulta como parte do
seguimento apos alta da maternidade. O diagnostico de sifilis congénita foi confirmado para
116 criancas. Os fatores associados ao diagnostico de sifilis congénita foram: baixa
escolaridade materna (RP=1,30; 1C95%=1,05-1,60), comportamento de risco materno
(RP=1,34; 1C95%=1,07-1,66), tratamento inadequado da mae (RP=3,16; 1C95%=2,42-4,47) e
falta de tratamento do parceiro (RP=1,44; 1C95%=1,18-1,81). A segunda investigacdo buscou
avaliar o perfil de gestantes e neonatos acompanhadas em um centro de referéncia em doencas
infecto-parasitarias, apos exposi¢do ao Toxoplasma gondii, trata-se de um estudo de coorte
prospectivo, com seguimento de quatro anos, estabelecendo comparaces em relagdo a um
estudo previamente realizado no mesmo local ha dez anos (2016 a 2019 versus 2002 a 2010).
Foram incluidas maes que apresentaram durante o pré-natal exames sugestivos de
soroconversao para a doenca e seus respectivos conceptos, acompanhados ao longo de um ano.
Utilizou-se o teste qui-quadrado, assumindo-se nivel de significancia de 5%, para a comparacao
de dados dos dois estudos. Durante o periodo de 2016 a 2020, foram estudados 79 bindmios,
enquanto no periodo anterior (2002-2010) foram acompanhados 58 binémios. Em relacdo as
maes, foram registradas menores proporcdes de maes adolescentes (p<0,001), com baixa
escolaridade (p<0,001), com baixa realizacdo de testes soroldgicos (p<0,001) e com diagndstico



tardio ou pés-natal (p<0,001). Em relacdo as criangas, foram verificadas menores propor¢des
de alteragcdes de fundoscopia (p<0,001), estrabismo (p=0,002), hepatomegalia (p=0,026) e
qualquer sequela (p<0,001). Os resultados destacam as iniquidades sociais especialmente
associadas a sifilis congénita e a falta de manejo adequado da gestante e tratamento dos
parceiros. Existe um avanco positivo em relacdo aos cuidados para o bindmio mée-filho
acometido pelo T. gondii, mas a educacdo em salde deverd avancar de modo a propiciar
maiores conhecimentos para gestantes e familiares sobre as doencas. Para ambos os estudos, os
resultados representam um alerta aos gestores e profissionais de salde, destacando a
necessidade de intensificar acdes profilaticas nas comunidades, além de atividades educativas
para ampliar a compreensdo e melhorar o manejo das doencas entre profissionais da salde.

Palavras-chave: Transmisséo Vertical de Doencas Infecciosas. Toxoplasmose. Toxoplasmose
congénita. Treponema pallidum. Sifilis congénita. Assisténcia pre-natal.




ABSTRACT

Syphilis and toxoplasmosis are diseases that compose the group of vertical transmission
infections with potential damage to the fetus and differing severity on those affected. The
relevance of studying these diseases lies in their potential to cause lesions involving the central
nervous system of the fetus, although there are interventions capable of avoiding such
outcomes. The aim of this study was to evaluate the profile and management of clinical
laboratory approach to mother-child binomials affected with syphilis and toxoplasmosis. The
study was conducted in Montes Claros, north of Minas Gerais, and considered two distinct
investigations. The first investigation aimed to characterize the profile of mothers and children
assisted at a follow-up outpatient clinic for congenital syphilis and to identify the factors
associated with the confirmation of the diagnosis. It is a prospective cohort study conducted
from 2016 to 2019, with analysis of maternal characteristics such as sociodemographic,
behavioral, lifestyle habits as well as characteristics related to access to health care and health
care services. For the maternal risk behavior outcome, the use of illicit drugs, alcohol
consumption and number of partners were taken into account. For purposes of diagnosis in the
child, the criteria for congenital syphilis provided for by the Ministry of Health (Brazil) in 2017
were used (Children of untreated or inadequately treated mothers, regardless of the results of
the clinical evaluation or complementary tests of the newborn , clinical manifestations or
changes in CSF or radiological changes and reactive TNT, regardless of maternal history and
TNT titration, TNT in the NB greater than the maternal at least in two dilutions, persistence of
reactive TNT after six months of age or reactive TT after 18 months of age without prior
treatment), excluding abortions and stillbirths.

Chi-square test or Fischer's exact test was used to verify associated variables selected for
multiple analysis, using hierarchical Poisson regression. A total of 200 binomials, who attended
to at least one appointment as part of the follow-up after discharge from the maternity ward,
were included. The diagnosis of congenital syphilis was confirmed for 116 children. The factors
associated with the diagnosis of congenital syphilis were low maternal schooling level
(PR=1.30; Cl 95%=1.05-1.60), maternal risk behavior (PR=1.34; Cl 95%=1.07-1.66),
inadequate treatment of the mother (PR=3.16; Cl 95%=2.42-4.47) and lack of treatment of the
partner (PR=1.44; Cl 95%=1.18-1.81). The second investigation aimed to evaluate the profile
of pregnant women and neonates followed-up at a reference center for infectious-parasitic
diseases, after exposure to T. gondii, establishing comparisons with a study previously
conducted at the same site ten years ago. Mothers, who during prenatal care presented tests
suggestive of seroconversion for the disease, and their respective concepts followed-up over a
year, were included. Chi-square test was used, assuming a significance level of 5%, in order to
compare data from the two studies. During the period from 2016 to 2020, 79 binomials were
studied, while in the previous period (2002-2010) 58 binomials were followed-up. In relation
to mothers, lower percentage of adolescent (p<0.001), with low schooling (p<0.001), with low
serological tests (p<0.001) and with late or postnatal diagnosis (p<0.001) were recorded. In
relation to children, lower percentage of changes in fundoscopy (p<0.001), strabismus



(p=0.002), hepatomegaly (p=0.026) and any sequelae (p<0.001) were observed. The results
highlight the social inequities especially associated with congenital syphilis and the lack of
adequate management of the pregnant women and their partners. There is a positive advance
regarding the care for the mother-child binomial affected by T. gondii, but health education
should advance so as to provide the pregnant women and family members with greater
knowledge about diseases. For both studies, the results represent a warning to managers and
healthcare professionals, highlighting the need to intensify prophylactic actions in
communities, in addition to educational activities to broaden understanding and improve the
management of diseases among healthcare professionals.

Keywords: Vertical Transmission of Infectious Diseases. Toxoplasmosis. Congenital
toxoplasmosis. Syphilis. Congenital syphilis. Prenatal care.
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1 INTRODUCAO

O Ministério da Saude do Brasil apresenta medidas de controle bem definidas para a
maioria das doencas infecciosas mais comuns no pais. Por outro lado, ha doencas infecciosas
negligenciadas (também reconhecidas como doencas de populacdes negligenciadas), com
impacto direto ao concepto, acarretando importantes danos as familias, a sociedade e prejuizo
aos cofres publicos, por exigirem cuidados intensos as criancas e perdas funcionais a longo
prazo. A sifilis e a toxoplasmose congénitas sdo exemplos. Esta Ultima s6 passou a ser de
notificacdo compulséria em unidades sentinelas a partir agosto de 2014. As duas doencas
representam condi¢des bastante emblematicas da necessidade de vigilancia continua, por parte
dos servicos e dos profissionais de salde.

A sifilis congénita ¢ uma doenga de notificacdo compulsoria desde 1986. A transmissao
vertical da sifilis pode ocorrer em qualquer fase da gestacdo ou estagio clinico da doenca
materna, por vias: transplacentaria, canal de parto, se houver lesdes genitais e no pés-parto via
aleitamento materno, se houver lesdo mamaria por sifilis. Os fatores determinantes da infeccao
sd0 0 estagio da sifilis na mée e duragio de exposicéo ao feto®.

A taxa de transmissdo vertical da sifilis em mulheres ndo tratadas é de 70-100% nas fases
primarias e secundarias da doenca, reduzindo para 30% nas fases tardias da infeccdo. Como
resultado da infecgé@o ocorre aborto espontaneo, natimortalidade ou morte perinatal em 40% das
criancas infectadas a partir de maes ndo tratadas®. Mais de 50% das criancas infectadas so
assintomaticas ao nascimento. O que tornam os exames de triagem na gesta¢do e no momento
do parto imprescindiveis para controlar o desfecho da doenga®?.

Observa-se que o tratamento precoce instituido na gestacao e no recém-nascido é efetivo e
evita sequelas a longo prazo, sendo 0 mesmo barato e eficaz. Ainda assim, desde 2013, observa-
se 0 avanco da doenca no Brasil e em todo o mundo, estando a mesma fora dos padrdes
propostos pela Organizacdo Mundial de Sadde (OMS), que desde 2016 foram estabelecidos
como 0,5 caso para cada 1000 nascidos vivos, considerando-se doenca sob controle®*,

Em relacdo a toxoplasmose congénita, o problema € ainda mais grave. Grande parte das
criancas nasce assintomatica e as sequelas, principalmente oculares, auditivas e do sistema
nervoso central se manifestam nos primeiros anos de vida. Isso resulta em um impacto
socioeconémico importante, principalmente se a crianca for acometida por retardo mental e

cegueira®®.
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O grande desafio da préatica assistencial é a falta de efetivacdo das medidas propostas nos
guias e protocolos do Ministério da Saude, na abordagem dos bindmios mée-filho. Poucos
paises em todo 0 mundo adotam screenings bem elaborados para toxoplasmose, como a Franga
e a Austria. No Brasil sdo escassos os centros de referéncia no atendimento & gestante e
seguimento do recém-nascido’.

Muitos estudos demonstram que o curto intervalo entre diagnéstico materno e tratamento do
feto, bem como tratamento precoce no recém-nascido sdo capazes de minimizar as sequelas®.
Isso é particularmente importante no Brasil, onde alguns estudos apontam a existéncia de cepas
mais virulentas e que apresentam polimorfismos, com maior neurotropismo e piores
sequelas®?®,

Algumas questdes suscitam investigacdo mais acurada sobre o perfil dos pacientes atendidos.
Questdes sobre 0o manejo clinico-laboratorial dos bindmios mae-filho, os motivos para o
numero relevante de criangas em risco de doenca congénita em face da possibilidade de cura
e/ou controle da infeccdo na gestante e interrupgdo da transmiss@o vertical sdo aspectos que
carecem de maiores investigacdes. Algumas questdes sdo pouco exploradas na literatura
nacional: Como se da o seguimento a longo prazo das criangas acometidas? Qual é o perfil dos
bindmios mée-filhos com a doen¢a? Quais sdo as maiores sequelas? Houveram mudancas ao
longo dos anos no perfil clinico-laboratorial nesses grupos de criangas cujas maes se infectaram
com sifilis e toxoplasmose?

As grandes mudancas (quer seja em relacéo ao patdgeno ou no manejo) e variagdes ao longo
do tempo na ocorréncia regional das doencas infecciosas de potencial transmissdo vertical,
torna importante 0 monitoramento de tais doencas em centros de referéncia no atendimento do

bindmio méae-filho infectados para orientacéo do diagndstico e seguimento das criangas®.
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2. REVISAO DA LITERATURA

A sifilis e a toxoplasmose sdo consideradas doengas negligenciadas por estarem associadas
as populagfes mais vulneraveis, por haver escassez de recursos em pesquisas, investimentos
em medicamentos e dificuldade ou auséncia de controle dessas doencas. Isso amplia as
desigualdades sociais e representa perda produtiva dos individuos acometidos®?.

Essas duas doencas tém como caracteristicas acometer bindmios mae-filho, e ser de
transmisséo vertical, quando o parasita infecta a gestante e ela transmite a doenca ao seu feto.
Constitui um desafio clinico e laboratorial o diagnéstico precoce, uma vez que a maioria dos

acometidos é assintomatica®. ao adquirir essas doengas.

2.1 Sifilis

A sifilis € uma doenca muito antiga, que inicialmente era vista como uma praga que
acometia as populacdes em surtos e aqueles que eram afetados pela doenca eram considerados
culpados por sua transmissao, mal do “outro”. A doenga disseminou rapidamente
principalmente durante os séculos XV e XVI quando a migragio aumentou na Europal?.

Existem trés hipdteses sobre a origem da doenca, a primeira delas, a Colombiana, que culpa
a tripulacdo de Colombo de ter adquirido a sifilis dos nativos das Américas e disseminado a
doenca na Europa no final do século XV (o grande mal de 1493). A segunda hipotese situa a
era Pré-Colombiana, em que argumenta que a sifilis ja estava presente muito antes das grandes
navegacoes; a doenga era confundida com a “lepra” e que foi a tripulagdo de Colombo que
contaminou o novo mundo com a doenca. E por fim, a terceira teoria, Unitariana, a qual acredita
que as treponematoses seriam amplamente distribuidas por todo o mundo, porém como
sindromes causadas por um mesmo organismo, que conforme condi¢des geograficas, climaticas
e culturais expressava diferentes formas da doenca: pinta, bouba e bejel. Embora essa questao
seja discutida ha mais de cinco séculos, a origem da doenga permanece incertal?24,

O termo sifilis, teve sua origem em um poema escrito pelo médico Girolamo Francastoro
em 1530, (porém sé se tornou de uso comum no século XVII1) de nome: Syphilis Sive Morbus
Gallicus (A sifilis ou mal galico). Na histéria, Syphilis, um pastor, amaldi¢oa o deus Apolo e €
punido com a doenca. A doenca era considerada uma moléstia mais repugnante que a lepra ou

a elefantiase. No século XVI (1579) foi chamada de lues (peste) ou lues venérea. O carater
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venéreo foi logo identificado e a doenga foi associada ao “pecado” e os acometidos eram

segregados como os leprosos®.

2.1.1 A Bactéria

A sifilis € uma doenca sexualmente transmissivel, causada pelo Treponema pallidum, uma
espiroqueta e seu nome se origina do grego, Treponema, “filamento girando” e do latim
pallidum, “palido”, pela sua cor amarelo palido. Pertence & ordem Spirochaetaceae e género
Treponema. Nessa ordem existem ainda os géneros Borrelia, Spirochatea e leptospira. Existem
outras subespécies que podem infectar o homem, a pertenue que causa a bouba, a carateum que
causa a pinta e a endemicum que causa a bejel. Apenas o T. pallidum e provavelmente o T.
pertenue podem causar infeccdo congénita®®.

Existem diversos treponemas comensais que podem ser isolados em cavidade bucal, regido
de prepldcio e trato intestinal. Todos o0s quatro treponemas sdo indistinguiveis
morfologicamente, sendo detectaveis pelos exames rotineiros para sifilis venerea. Apenas o T.
pallidum € transmitido rotineiramente por contato sexual e considerado o0 mais virulento,
cruzando barreiras placentarias e hematoencefalica®®!’,

A bactéria foi descoberta em 1905 pelos alemées Erich Hoffmann e Fritz Schaudinn, € mével
e espiralada. Embora néo se core ao gram, € erroneo classifica-la como gram negativo, uma vez
que o treponema ndo sintetiza lipopolissacarides. Sua membrana externa se constitui de
proteinas de baixa densidade. Tem capacidade limitada para a sintese de aminoacidos e
carboidratos, requerendo nutrientes do hospedeiro. E uma bactéria dependente de glicélise para
producéo de energial®,

O T. pallidum tem cerca de oito micromeros de comprimento, possui um filamento espiral,
enrolado em seu préprio eixo, sé identificado em microscopio de campo escuro. Multiplica por
divisdo binaria, em condicdes favoraveis a cada 30-33 horas e sua patogenicidade depende de
sua adesdo a membrana celular e sua motilidade se deve a endoflagelos®*®. A figura 1 retrata as

estruturas da bactéria.
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Figura 1. Treponema pallidum. lustracdo dos componentes estruturais. (Peeling et al. 2017)
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A bactéria é altamente sensivel ao oxigénio e a temperatura, ndo sendo mantida facilmente
em cultura (16-18 dias), onde usualmente ha perda da sua motilidade e viruléncia, porém sua
antigenicidade é mantida. Um estudo recente demonstrou conseguir manter sua motilidade e
viruléncia através de subculturas a cada 6-7 dias, conseguindo manter o treponema viavel, por
tempo superior a seis meses. Esse achado levou o autor a especular a possibilidade de o
treponema adquirir lipides diretamente através da interagdo com as células hospedeiras®®.

Além de humanos, apenas coelhos e primatas desenvolvem sifilis primaria e secundaria.
Também ndo foi demonstrada sua transmissdo vertical nesses modelos animais. Essa
dificuldade em cultivo da bactéria e manipulacéo in vitro do treponema dificulta a compreenséo
da viruléncia e mecanismo de transmissao vertical. Atualmente compreende sua capacidade de
evasdo imune a paucidade de proteinas em sua membrana citoplasmatica e a padrdes

moleculares patdgenos associados na superficie da espiroqueta”°.

2.1.2 Epidemiologia

Embora a sifilis seja uma doenca com a caracteristica de apresentar-se em surtos ciclicos,
existir um tratamento disponivel barato e eficaz, ela ainda continua a ser causa significativa de
morbimortalidade em todo o mundo. Desde 2010 a curva da doenca encontra-se em ascensao
em todo o mundo, mesmo nos paises desenvolvidos. Acredita-se que por mudancas no
comportamento sexual, tratamento efetivo para HIV, aumento da pratica de sexo desprotegido,
desabastecimento mundial de penicilina, aumento de contaminacdo em grupos especificos
como homens que fazem sexo com homens, a doenca reemergiu fora dos padrées considerados

plausiveis’2°,
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Em 2016, a OMS lancou uma nova estratégia de combate as Infec¢des Sexualmente
Transmissiveis (IST), priorizando a sifilis congénita (SC) pela testagem abrangente das
gestantes e em populacdes especificas, com objetivo de reduzir em 90% a incidéncia global da
doenca e reducdo da doenca para 0,5 casos/1000 nascidos vivos em 80% dos paises, por volta
do ano 2030%.

A OMS estimou a prevaléncia de casos incidentes de IST curaveis em 376,4 milhdes, nos
anos de 2009-2016, entre eles 6,3 milhdes seriam casos de sifilis. A prevaléncia global estimada
de sifilis entre homens e mulheres, foi de 0,5%, com valores regionais variando 0,1 a 1,6%>2.

Apos o advento da penicilina, houve uma diminuicdo da doenca nas décadas que se
seguiram, restringindo os surtos em periodos ciclicos, de mais ou menos 8 anos em todo o
mundo, até meados de 2010. Ap0s esse periodo houve recrudescimento da doenca a indices
progressivamente aumentados, demonstrando que a doenca se encontra fora dos patamares de
controlet’.

No Brasil, 0 avango da doenga ndo foi diferente, tornando-se um dos maiores desafios em
salde publica do pais. A figura 2. Mostra 0 avanco da doenca ao longo dos anos. A sifilis
congeénita, gestacional e adquirida integram a lista de doencas de notificagdo compulsoria desde
1986, 2005 e 2010, respectivamente 2L,

Figura 2. Taxa de deteccdo de sifilis adquirida, de deteccéo sifilis em gestantes e de incidéncia sifilis
congénita, segundo ano de diagnoéstico, Brasil, de 2003-2017.
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N&o obstante o aumento na testagem dos pacientes, acesso ao tratamento nas unidades
béasicas de satde (UBS), qualificagdo e fortalecimento da vigilancia, para prevengdo e controle
da sifilis, os indicadores continuam em ascens&o 2.

Embora houvesse justificAvel aumento na incidéncia da doenca pela melhoria na vigilancia,
testagem e notificacdo, o aumento sustentavel por anos a fio provavelmente se deu devido a
uma somatdria das assertivas acima, associadas a mudangas no comportamento sexual,
epidemias no uso de drogas ilicitas (crack e cocaina), tratamento eficiente para HIV,
desabastecimento mundial de penicilina, entre outros®2?,

No Brasil, a situacdo é preocupante e o Ministério da Saude, em 2019, apontou uma taxa de
detecc¢do de 72,8 casos por 100.000 habitantes para a sifilis adquirida, 20,8/1000 nascidos vivos
a sifilis em gestantes e 8,2/1.000 nascidos vivos a sifilis congénita, estando a taxa de
mortalidade de SC em 5,9/100.000 nascidos vivos?'. A figura 3 ilustra os casos nos anos 2010-
20109.

Figura 3. Taxa de deteccéo de sifilis adquirida (por 100.000 habitantes), taxa de deteccéo de sifilis em gestantes

e taxa de incidéncia de sifilis congénita (por 1.000 nascidos vivos), segundo ano de diagndstico. Brasil, 2010 a
2019
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Forte: Sistema de Informagao de Agravos de Mot cagio (SIinan), atualizado em 3006/ 2020,

Todos os estados da federacdo apresentam indicadores acima do proposto pela OMS (0,5

casos/1.000 nascidos vivos) e em muitos ultrapassou-se a média nacional (Figura 4).
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Figura 4. Taxa de deteccdo de sifilis em gestante e taxa de incidéncia de sifilis congénita por 1000 nascidos vivos,
segundo umidade da federacdo. Brasil, 2019.
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Fonte: Sisterma de Informagio de Agravos de Motificacio (SINAN], atualizado em 300062019,

2.1.3 Patogenia

Estudar a sifilis ainda hoje representa um desafio, quer seja pela dificuldade em
compreender a capacidade do treponema causar doenca in vivo (atravessar barreiras placentaria,
cerebral, causar morte fetal e manifestagcdes precoces e tardias) ou pela dificuldade de manté-
lo viavel a fim de compreender o processo causador de doenga®*®,

Na doenca venérea, a transmissao de espiroquetas inicia a sequéncia de eventos ap0s contato
intimo com um parceiro infectado, geralmente sexual (oral-genital, genital-genital). Uma
quantidade pequena de cepas € capaz de causar lesdo (menos que 10 organismos). Os estagios
iniciais sdo mais infecciosos (primario e secundario) incluindo as recidivas do estagio
secundario na fase latente recente®.

Uma vez abaixo da superficie epitelial ou mucosa, as espiroquetas se multiplicam localmente
e disseminam pelos vasos sanguineos ou linfaticos, entre 10-90 dias (3-4 semanas em média) e
o paciente responde localmente a infec¢@o. A lesdo resultante, o “cancro”, se caracteriza por ser
rica em espiroguetas, possuir acimulo de leucocitos e edema do endotélio vascular. Nessa fase
costuma aparecer linfoadenomegalias satélites. A lesdo primaria costuma se resolver através de
fibrose local e reconstituicdo da arquitetura linfatica. Lesdes secundarias se desenvolvem

quando se associa a uma vasculite local, com resposta imune sistémica *’.
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Atualmente, existe um consenso entre estudiosos da doenga, que as manifestacfes clinicas
resultam de processos inflamatdrios dirigidos pela presenca dos treponemas e seus constituintes
dentro dos tecidos infectados'®. Apesar da auséncia de lipoproteinas de membrana, o T.
pallidum contém lipoproteinas na superficie periplasmatica, capazes de ativar a resposta imune
inata e adaptativa (macrofagos e linfécitos CD4+, CD8+). Essa ativagdo é aumentada pela
secrecdo de citocinas inflamatérias, TNF-a, IL-1, IL-6, IL-8, IL-12, que induzem uma reposta
inflamatdria intensa®.

Ja na fase terciaria da doenca, as manifestacGes sdo o resultado da infec¢do tecidual cronica,
resultando em fibrose ou necrose, podendo acontecer em qualquer 6rgao do corpo humano. A
presenca de “gomas” sdo lesdes caracteristicas dessa fase, com poucas bactérias, denso
infiltrado de leucdcitos, areas extensas de necrose e algumas células gigantes e proliferacdo de
fibroblastos. Outra possibilidade é a inflamac&o difusa perivascular, com presenca de linfocitos,
ceélulas plasmaticas, sem necrose tipica, porém com danos graves, como aneurisma da aorta,
tabes dorsalis e deméncia paralitica®’.

Como a carga parasitaria reduz ao longo do tempo, a laténcia estabelece e se mantém, néo
obstante a imunidade do paciente. Permanecem como mistérios a capacidade da bactéria
manter-se latente e igualmente os sitios onde ela se aloja. Nessa fase, a producéo de anticorpos
é de suma importancia para suprimir o Treponema, embora a contribuicdo da imunidade celular
ndo possa ser descartada®®.

Na sifilis congénita, a transmissdo da doenca pode ocorrer em qualquer fase da gestacéo,
mas € dependente da duracdo da doenca na mae e nas fases primaria e secundaria da doenca
ocorre maior transmisséo, com taxas variando de 60-100% de transmissdo vertical. Ja nas fases
tardias ha um menor acometimento fetal variando de 10-40% de transmissdao® . A
disseminacdo das espiroquetas ocorre por via hematogénica, com subsequente reacao
inflamatdria extensa no feto, exacerbada no espaco perivascular e todos os 6rgdos podem ser
envolvidos. Chama atencdo o envolvimento placentario com vilosite aguda e crénica,
possibilidade de acometimento do corddo umbilical (funisite necrotizante) e mega placenta?®.

A transmissdo das espiroquetas da mae para o feto pode ocorrer precocemente (9-10
semanas) ou em qualquer momento, da gestacdo. Apds ligacdo da bactéria, através de
mecanismos de aderéncia celular, por meio de proteinas de membrana, inicia-se sua
multiplicacdo. No feto, as células endoteliais sdo o principal alvo. Cepas virulentas de

treponema podem produzir hialuronidase, o que permite a invasdo do espac¢o perivascular. O
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treponema é revestido com fibronectina de origem do hospedeiro e esse revestimento parece
proteger o organismo da fagocitose e proteger também da lise por ativagio do complemento 2’

Acredita-se que, além da resposta inflamatoria local, haja uma forte resposta inflamatéria por
ativacdo da via Thl. Na gravidez, a diminuicdo gradual da intensidade da resposta imune para
favorecer a manutencéo e crescimento do feto pode colaborar para uma depuracdo incompleta
do treponema das lesGes, favorecendo uma infecgcdo cronica. O aumento das citocinas, em
especial IL-2, IFN-y, TNF-a e prostaglandinas induzidas pela infec¢ao fetal, podem ser
responsaveis pela morte ou prematuridade do feto!’?’.

N&o obstante o passar de tantas décadas, a compreensdo sobre 0s mecanismos de evasao da
bactéria e das interaces com o hospedeiro ainda permanecem incertas ou inconclusivas.
Talvez, a incapacidade em ndo conseguir erradicar a doenca, seja muito mais atribuida a
incapacidade de compreender os mecanismos imunes envolvidos nessa interface materno-
fetal®.

2.1.4 Quadro Clinico

A sifilis € uma doencga que se confunde com varias outras, sendo o0 Treponema reconhecido
como “O grande imitador”. A doenga evolui lentamente ¢, quando néo tratada, alterna periodos
sintomaticos e assintomaticos, podendo ser classificada em primaria, secundaria e terciaria,
cada qual com caracteristicas clinicas bem definidas. Existem dois periodos de laténcia, um
recente e um tardio. A maioria dos pacientes é assintomatica. Muitas vezes, quando presentes,
os sintomas n&o sdo valorizados 28.

A sifilis é classificada conforme estagios da doenca e essa classificacdo sera determinante
na conducdo do diagndstico e tratamento. Sifilis recente é aquela com evolucdo de até um ano
(priméria, secundaria e latente recente) e a sifilis tardia (latente tardia, terciaria) é registrada
quando existe mais de um ano de evolugdo da doenca 2. A figura 5 mostra a evolugdo da doenca

e a relacdo com os testes diagnosticos.
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Figura 5 - Relagdo entre os testes para diagndstico da sifilis, as fases da doenca, o curso clinico da infeccéo e o
tempo. Fonte: Ministério da Satde
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2.1.5 Sifilis Priméria

Apos a infecgdo, num periodo entre 10-90 dias, pode aparecer no local de inoculagdo, uma
lesdo maculopapular que progride com ulceracdo, geralmente Unica, denominada “cancro
duro”, indolor ¢ de base endurecida. Essa fase geralmente passa despercebida da maioria das
mulheres, uma vez que as lesdes podem se localizar no interior da vagina, colo do Gtero ou
perineo. Essas mesmas lesdes podem ocorrer na cavidade oral, perioral ou perianal e glande®.

A lesdo pode ser acompanhada de linfoadenopatia satélite. A lesdo geralmente € de fundo
limpo e, se presente, ha pouca secrecdo serosa. O cancro cura-se espontaneamente em trés a
oito semanas (média uma a seis semanas) na auséncia de tratamento, evoluindo para a fase

secundaria.

2.1.6 Sifilis Secundaria

Ocorre em média entre seis semanas e seis meses (2-10 semanas) ap0ds a cicatriza¢do do
cancro. Nessa fase, o paciente pode ser assintomatico ou apresentar as mais variadas alteracoes:
fraqueza, anorexia, perda de peso, faringite, artralgia, fadiga, febre, alopecia, madarose,
linfoadenopatia, acometimento hepatico, renal e varios tipos de exantema®303132,

Essa fase se caracteriza pela disseminacdo do treponema. O exantema estd presente em

aproximadamente 75% dos casos. As erupgdes ganham as mais diversas formas, eritemato-
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acastanhadas, as vezes asperas, com colarinho branco de escamacéo, sdo bem caracteristicas se
acometem palmas e plantas dos pés, geralmente ndo pruriginosas. Nessa fase ainda podem ser
observados condilomas planos?®3L,

Independentemente de tratamento, os sintomas desaparecem dentro de algumas semanas,
raramente em meses, com falsa impressdo de cura. Recentemente, alteracGes oculares como
uveites tém se tornado frequente, alteracOes centrais também podem acontecer em qualquer
estagio da doenca, tais como acometimento de pares cranianos, quadros isquémicos, meningeos
e tendem a ser mais comuns entre os pacientes em imunossupressdo? %%,

E interessante observar que o acometimento do sistema nervoso acontece precocemente na
sifilis, em cerca de 40% dos individuos que contraem a doenca. Pode ocorrer alteracfes do
liqguor em 50% dos individuos acometidos com a doenca, mesmo na auséncia de sintomatologia

clinica 3.

2.1.7 Sifilis Latente

A sifilis latente representa o periodo em que ndo ha manifestacdes clinicas e o diagnostico é
eminentemente laboratorial. A grande maioria dos diagndsticos acontecem nessa fase, 0 que
torna o rastreio para a doenca imprescindivel®.

Essa fase é dividida em latente recente (até um ano da infeccdo) e latente tardia (mais de um
ano da evolucdo). Em torno de 25% dos pacientes apresentam recrudescimento de
secundarismo, alternado com periodos de laténcia e podem, nessa fase de doenca ativa,

contaminar seus parceiros. A maioria das recorréncias ocorrem no primeiro ano da laténcia 2831,

2.1.8 Sifilis Terciéaria

Baseado em estudos da era pré-antibidtica, ap6s anos ou décadas (1-40 anos),
aproximadamente 15-25% das infecces ndo tratadas, evoluirdo com lesdes caracteristicas de
destruicdo tecidual (“gomas”) em qualquer oOrgdo ou tecido, gerando desfiguracéo,
incapacidade e morte. Observa-se que desde o final do século 20 essas lesbes tornaram-se muito
raras?®22,

Nessa fase 0s érgdos mais acometidos sdo o0 coracdo, sistema nervoso central, pele e 0ssos,
ocorrendo desde aneurismas, isquemias, encefalites, distarbios psiquiatricos, leses gomosas

e/ou nodulares®-32,
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2.1.9 Métodos diagndsticos

O diagndstico de sifilis é resultado da somatdria de dados clinicos, resultados de exames
soroldgicos, historico de infeccBes prévias, investigacdo de exposicao de risco e tratamentos
recentes. Em sua grande maioria, o diagnostico é presuntivo %,

Os testes podem ser utilizados para inquéritos epidemioldgicos ou para fins diagnésticos. A
positividade deles relaciona-se com a capacidade de producdo de anticorpos pelo individuo
infectado com a doenca, estagio da infecgo e do teste utilizado *.

Os exames disponiveis para diagnéstico da sifilis sdo classificados em métodos diretos e

indiretos ou imunoldgicos, esses Ultimos os mais utilizados.

A) Métodos Diretos

O isolamento do treponema por cultura e inoculagdo em cobaias tem um uso restrito pelas
caracteristicas do patdgeno, como descrito anteriormente e estdo quase sempre, voltados a
pesquisa.

Na fase inicial, o diagndstico é realizado pela pesquisa direta do treponema em microscopio
de campo escuro, exames positivos fazem diagnostico, exames negativos podem se relacionar
com o namero de treponemas da amostra, fase de evolucdo da lesdo (préxima a cura) e se 0
paciente recebeu algum tratamento sistémico ou topico. Essa metodologia é dependente do
examinador e necessita de um microscopio com condensador de campo escuro®,

Alternativas para a deteccdo da bactéria atraves de amplificacdo nucleica (PCR),
impregnacdo pela prata e microscopia fluorescente tém sido propostas, porém ndo estdo
rotineiramente disponiveis e um exame negativo nio descarta a infecgdo®*2, A vantagem deles
estd em poder ser realizado precocemente entre uma e trés semanas ap0s a exposicao.

Os anticorpos s6 comecardo a surgir apos sete a dez dias da manifestacdo do cancro duro,
por isso, nessa fase os exames soroldgicos ndo sdo reagentes. Na suspeita de infeccédo, €
necessario a repeticdo dos testes soroldgicos ap6s 30 dias. Quanto mais rapido o tratamento

nessa fase, maior a chance de os exames soroldgicos negativarem rapidamente 2:2°,

B) Métodos Indiretos (Testes Imunoldgicos)
Os testes imunoldgicos sdo os mais utilizados e se dividem entre 0os métodos treponémicos
ou ndo treponémicos. Na sifilis secundaria a positividade dos testes diagnosticos é de

praticamente 100%, para todos eles.
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C) Testes treponémicos

Detectam anticorpos das classes IgM ou 1gG, utilizam lisados completos ou antigenos
derivados das células de T. pallidum. S&o os primeiros a positivar. Em cerca de 85% dos
individuos acometidos com a sifilis, o teste tende a se manter reagente por toda a vida, mesmo
apos tratamento. Assim, ndo sdo utilizados para controle de cura®.

Na fase de laténcia os testes treponémicos mantém a positividade, enquanto os ndo
treponémicos tendem a decair e eventualmente até negativar. Testes com dosagem apenas de
IgM né&o séo recomendados, pois sua deteccdo tem baixa sensibilidade (50%). Esses testes ndo
sdo recomendados para menores de 18 meses de idade, devido ao risco aumentado de falsos
negativos e positivos, trazendo o risco de ndo tratar uma crianca infectada®:.

Nessa classe de exames encontram se 0 FTA-Abs (Fluorescent Treponemal Antibody
Absorption Test), o TPPA (T. pallidum Particle Agglutination), o TPHA (T. pallidum
Haemagglutination Assay), testes de imunoensaios enzimaticos e suas modificacOes e 0s testes
rapidos imunocromatograficos. O FTA-Abs e ligeiramente mais sensivel que o TPPA ou o
TPHA e tem boa especificidade. Diferentemente dos ndo treponémicos, sua titulagdo é
irrelevante, uma vez que ela ndo se correlaciona com a atividade da doenga?®2°3,

Atualmente os testes rapidos tém ganhado destaque, devido a facil execucdo, leitura e
interpretacdo de resultados, utilizando sangue total (puncéo digital ou venosa) ou plasma ou
soro. Utilizam-se como metodologia cromatografia de fluxo lateral ou imunocromatografia. A
técnica utiliza-se de antigenos recombinantes derivados do T.pallidum. Eles apresentam boa
especificidade e sensibilidade, quando comparados aos néo treponémicos343°,

Os testes rapidos apresentam como limitacdo o risco de falsos positivos huma parcela
pequena da populacdo. Para seu melhor desempenho € preciso se ater com a conservacao dos
Kits, treinamento da equipe que realiza 0s exames e rigoroso processo de realizacdo do exame
seguindo as etapas fornecidas pelos fabricantes. No Brasil, o Ministério da Saide monitora a

qualidade dos resultados dos testes®:.

D) Testes Ndo Treponémicos

Esses testes detectam anticorpo anticardiolipina (IgM/IgG), ndo especificos para 0s
antigenos de T.pallidum, por meio de uma reacdo de floculacdo. Desenvolvido em 1946, o
primeiro teste foi o VDRL (Veneral Disease Research Laboratory). Mais tarde foi

desenvolvido o RPR (Rapid Plasma Reagin) e USR (Unheated Serum Reagin)**.
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Esses testes permitem uma analise qualitativa e quantitativa, sendo imprescindivel que a
andlise da amostra seja realizada pura e diluida, para evitar o fenbmeno pro-zona. Uma vez
observada reatividade do teste, a amostra deve ser diluida em um fator dois de diluicdo até que
a mesma ndo seja mais vista. Os resultados sdo expressos em titulos, ex: 1:2; 1:4; 1:8 etc)?,

O fenbmeno pré-zona consiste na auséncia de reatividade do teste, ndo por falta de anticorpos
anti-treponemas, mas pela falta de diluicdo adequada da amostra. O excesso de anticorpos une-
se aos antigenos, com formacdo de imunocomplexos sollveis, gerando resultados falso-
negativos®*.

Testes ndo treponémicos podem ser usados para diagnostico, mas principalmente para
controle de cura apos tratamento. A queda adequada dos titulos é indicacdo de sucesso do
tratamento. Podem ser detectados entre a primeira e terceira semanas ap0s o aparecimento do
cancro duro. Estes testes tém positividade diminuida na sifilis primaria, latente tardia e
terciaria®.

Pessoas com titulos baixos em testes ndo treponémicos, sem registro de tratamento e sem

data de infecg@o conhecida, sdo consideradas como portadoras de sifilis latente tardia, devendo

ser tratadas?.

O VDRL pode ser realizado no liquido cefalorraquidiano (LCR) e a sensibilidade varia de
50-70%. Um resultado positivo define o diagndstico, porém sua auséncia nao exclui doenca,

embora haja possibilidade de falso positivos (malaria, tripanossomiase e outras) 3334,

E) Consideracdes sobre o0s testes soroldgicos

e Testes ndo treponémicos ndo possuem ponto de corte para definicdo de doenca,
consequentemente qualquer valor é motivo de investigacao.

e Para seguimento e controle de cura os testes ndo treponémicos devem ser realizados a
cada trés meses, no primeiro ano e a cada 6 meses no segundo ano, para a populacéo
geral. Gestantes deverao realiza-los mensalmente.

e O sucesso do tratamento ocorre quando da diminui¢do em duas titulacdes. Variacdes de
uma diluicdo, podem ser encontradas e relacionam-se com a interpretacao laboratorial.

e A negativacdo de testes ndo treponémicos relaciona-se com o tratamento em fases mais
recentes da doenca, quanto mais precoce, mais rapido tende a negativar, o inverso é

verdadeiro.
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e A persisténcia de titulos baixos em testes ndo treponémicos apos tratamento adequado
com queda de pelo menos duas dilui¢des, na auséncia de exposicao de risco é chamada

cicatriz soroldgica.

F) Algoritmos de diagnostico

Na presenca de historico prévio de sifilis, o0 melhor algoritmo a escolher seria o classico,
iniciando com testes ndo treponémicos, uma vez que 0s testes treponémicos tendem a
permanecer por toda a vida do individuo, independente de tratamento prévio. J& para a
investigacdo de novos casos, 0 algoritmo reverso ou abordagem reversa tem sido 0 mais
utilizado, uma vez que os testes treponémicos positivam mais cedo. Nas situacbes em que ha
discordéncia entre resultados de dois testes, realiza-se um terceiro de metodologia diferente?®°,

Num estudo transversal com 24.124 sujeitos, Tong et al, avaliando o algoritmo reverso,
testando simultaneamente RPR, TPPA e CIA (quimioluminescéncia) usando os resultados
clinicos como padréo ouro para sifilis, encontraram na aplicacdo do algoritmo tradicional uma
taxa de perda de diagnostico em torno de 24,2% e sensibilidade de 75,8%. Ja a aplicacdo do
algoritmo reverso tinha alta eficacia diagnostica com sensibilidade de 99,4% a 99,9%,
especificidade 99,9% a 100%. O autor concluiu que o algoritmo classico tem baixa
sensibilidade n&o apenas na sifilis terciaria como também na primaria®.

As figuras 6 e 7 ilustram os fluxogramas de testes diagnosticos propostos pelo Ministério da

Saude — Brasil.

Figura 6. Fluxograma de diagndstico classico. Ministério da Sadude. 2019
Teste de triagem néo treponémico confirmado por teste treponémico
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Figura 7. Fluxograma de diagndéstico reverso. Ministério da Satde 2019
Diagndéstico laboratorial reverso de sifilis baseado em testes soroléglcos automatizados
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2.1.10 Tratamento

A penicilina € o unico antimicrobiano efetivo conhecido para o tratamento da sifilis seja ela
adquirida, gestacional ou congénita. Investigacdes anteriores sobre o patdgeno estabeleceram
gue o treponema € muito sensivel a penicilina e que para o tratamento ser efetivo uma minima
concentrag&o inibitoria de 0,02ug/ml precisa ser mantido por sete a dez dias®®.

A manutencdo dos niveis séricos da penicilina sem interrup¢bes prolongadas é mais
importante do que a dose de antibiotico administrada, principalmente devido a replicacdo lenta
da bactéria’®. Uma Unica dose de 2.400.000 Ul da penicilina benzatina mantém niveis
treponemicidas por até trés a quatro semanas e € um antibiotico relativamente seguro, estando
o risco de reagdo alérgica em torno 0,002% dos casos?®28,

Devido ao cenério atual, o Ministério da Saude do Brasil recomenda tratamento imediato,
ap0Os um teste positivo (treponémico ou ndo), independente da presenca e sinais de sintomas,
devendo num segundo momento fazer analise do diagndéstico, controle de cura e tratamento das
parcerias, visando interromper a cadeia de transmiss&o?3¢. Sdo prioridade:

e (Gestantes,
e Vitimas de violéncia sexual,

e Pessoas com chance de perda de seguimento,
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e Pessoas com sinais de sifilis primaria, secundaria ou terciaria,

e Pessoas sem diagndstico prévio de sifilis.

ConsideragBes (em conformidade com o MS Brasil)?8:3:

e E importante manter os intervalos entre as doses de penicilina de sete a dez dias, ndo
ultrapassando 14 dias entre elas, sob risco de invalidar o esquema em uso devido a
replicacdo lenta da bactéria.

e O tratamento em gestantes somente serd adequado se iniciado até 30 dias do parto e se
todo o ciclo completo tiver sido administrado. Gestante alérgica deve ser
dessensibilizada e tratada com penicilina. Em outros paises, como Canada e EUA, 0s
guias de monitoramento da sifilis gestacional consideram que o tratamento da gestante
é inadequado se finalizado a menos de 30 dias antes do parto?*3%40,

e Qualquer outro medicamento em gestantes, que nao penicilina é considerado tratamento
ndo adequado.

e Reacdo Jarish-Herxheimer € um evento que pode ocorrer durante as 24h que se seguem
ao uso da primeira dose de penicilina, em especial nas fases primaria, secundaria. E
caracterizada por exacerbacéo das lesbes cutaneas, mal estar, febre, cefaleia e artralgia,
que regridem espontaneamente com 12-24h. Especial atencdo deve ser dada as gestantes
que podem entrar em parto prematuro.

e O controle de cura deve ser realizado pela regresséo dos sinais e sintomas e por queda
em duas titulacdes no VDRL num intervalo de até trés meses apos a Ultima dose de
penicilina e quatro diluicBes até seis meses, com evolucdo até a sororreversao.

e Para pacientes HIV+ pode ser considerada resposta adequada ao tratamento a auséncia
de titulacdo ou a diminuicdo da titulacdo em duas diluicdes em seis meses para sifilis
recente ou em até 12 meses para a sifilis tardia.

e Pacientes com titulos de VDRL baixos podem nao cair rapidamente e nessa situacao o
mais importante € monitorar o VDRL e afastar riscos de reinfeccéo.

e Cicatriz soroldgica é a manutencéo de titulacdo do teste ndo treponémico (TNT), apés
queda persistente e estabilizacdo dos titulos, sem nova exposicao de risco. Nesse caso,

ndo se caracteriza falha terapéutica.
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e S4o critérios para retratamento: a) auséncia de reducdo da titulagdo em duas diluicdes
no intervalo de seis meses (sifilis recente) ou 12 meses (sifilis tardia); b) aumento da
titulagdo em duas diluicbes ou mais em TNT; c) persisténcia ou recorréncia de sinais e
sintomas clinicos.

e Em pacientes em que o retratamento esta indicado e que ndo houve reexposicao de risco,
deve-se considerar puncdo lombar para investigacdo de neurossifilis. J& para o0s
pacientes HIV, o estudo do LCR é sempre necessario.

A penicilina tem sua aquisicdo e distribuicdo controlada pelo Ministério da Saude. No
quadro 1 encontram-se as doses e medicamentos de escolha e alternativos para tratamento,
conforme protocolo oficial.

Alguns autores advogam uma segunda dose de pencilina benzatina (2.400.000Ul) para
gestantes, principalmente, na sifilis priméaria, secundaria e latente recente, devido a
possibilidade de falha e transmisséo para o feto, especialmente na sifilis secundaria®.

Em 2012 a OMS declarou que o tratamento da sifilis reduz mortes fetais precoces,
natimortos, prematuridade, baixo peso assim como doenca clinica em recém-nascidos. Em 2016
a mesma organizacdo definiu como gestante adequadamente tratada para sifilis, a que fez uso
de pelo menos uma dose de 2,4 milhes de Ul de penicilina benzatina, durante a gestagdo®.

Paises subdesenvolvidos tém tentado controlar a sifilis congénita, com o tratamento das mées
com dose Unica de penicilina benzatina, fazendo diagnostico e tratamento numa mesma visita
durante a consulta do pré-natal, uma vez que é recorrente e comum o inicio tardio das consultas
pré-natais, geralmente superior a 20 semanas de gestagdo*?.

A avaliacdo e tratamento das parcerias sexuais sao elementares para o sucesso do controle
da doenca, interrompendo a cadeia de transmissdo. Um terco das parcerias sexuais com sifilis
recente irdo desenvolver doenca dentro de 30 dias da exposicdo. Portanto, além da avaliacédo
clinica e laboratorial, se houver exposi¢do de risco no periodo de até 90 dias, recomenda-se 0
tratamento presuntivo das parcerias com uma dose de 2,4 milhGes de Ul de penicilina benzatina

intramuscular e testagem laboratorial a seguir, com adequagao do tratamento se necessario®®,



Quadro 1. Tratamento e monitoramento da sifilis

Sifilis recents: sifilis primaria, sscundaria
e latente recents (oo até um ano de
evolucio)

Berzilp=nicilina
b=nzatina 2,4 milhdes
1, 1M, dose anica (1,2
milh&o Ul emcada
gliteo)

ALTERNATIVA -
(EXCETO

PARA
GESTANTES)

D lciclina
10 0mng, 1.27512h,
WO, por 15 dias

SEGUIMEMNTO
(TESTE HAD
TREPOMEMICO)

Teste NS
trepongmioo
trirnestral

{=m gestantes, o
controle deve ser
men=al)

Sifills tardia: sifilis labente tardia {oom
rmails de urn ano de evolucio) ou latents
com duracio ignorada e sifilis terciaria

Berzilp=nicilina
b=nzatina 2,4 milhdes
LH, 1IN, b= A semara

(1,2 milh3o Ul e
cada gliten) por 2
sEmanass.

Dhose total 7,2
milhSes L, IM

Dz iciclina
10 0rng, 12412h,
WO, por 30 dias

Teste n&o
trepongmioo
trirmestral

(em gestantes, o
controle deve ser
rmensal)

Meurossifilis

Berzilp=nicilina
potassicas aristalina
18- 24 milhSzs I, T,
dia, EV, adrministrada
am doses de 34
milhiSes U, a cada 4
horas ou por infus3o
continua, por 14 dias

Caftriaona 2g
%, 1 dia, por
10-14 dias

Exarme de LCR de
G Gmeses ata
normalizacio

Maotas:

1 & barzilpenidlira benzatina & a Jnica opgdo sagura e eficaz para tratamento adequado das gestantes,
"Aregra & qua ointervalo entre as dosas sgja de 7 dias para complatar o tratamento. Mo entanto, caso asse intenalo
ultrapasse 14 dias, o0 esquema deve sar renidado (WHO,2016).

Fonte: DO SWS/MS.

2.1.11 Sifilis Congénita
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O diagndstico na crianca esta atrelado a historia clinico-epidemioldgica materna, exame

fisico detalhado, e resultados de exames laboratoriais e de imagens. A maior parte dos casos de
sifilis congénita demonstra falhas no seguimento pré-natal ou tratamento inadequado ou ausente
durante a gestagéo®’.

A sifilis na crianca é resultado da disseminacdo hematogénica do T.pallidum, via
transmissdo vertical (mae-filho), podendo ocorrer em qualquer idade gestacional e em qualquer
estagio da sifilis materna, sendo mais frequente na sifilis primaria, secundaria ou latente
recente. Na maior parte das vezes, a infeccdo é intrautero, podendo ocasionalmente ocorrer no
momento do parto®,

O risco de transmissdo da doenca esta intimamente associado ao estagio da sifilis na mée,
chegando a 70-100% na sifilis primaria e secundaria, passando para 30% na sifilis latente ou
tardia. A fase mais recente da sifilis pode afetar mais gravemente o feto®. O tratamento mais
precoce, realizado no primeiro e segundo trimestre da gestacdo tem impactos positivos,

reduzindo as manifestagdes clinicas e laboratoriais ou até abolindo a SC*.
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A) Quadro clinico

As manifestagdes clinicas na sifilis congénita podem estar presentes por ocasido do
nascimento da crianga ou aparecer muitos anos mais tarde. Estima-se que cerca de 60-90% dos
recém-nascidos com SC serdo assintomaticos ao nascimento®’.

Arbitrariamente, a SC foi dividida em precoce e tardia, sendo precoce a que se manifesta
(sinais e sintomas) até dois anos de idade e tardia apds dois anos de idade da crianga®’. Sabe-se
que cerca de dois tercos das criancas desenvolvem sintomas em trés a oito semanas de vida e
raramente surgem manifestaces clinicas apds trés a quatro meses®,

O Ministério da Saude, desde 2017, ampliou o conceito de criangca com sifilis congénita, para
fins de notificacéo, investigacdo e tratamento imediato, seguido de acompanhamento, norteado
pelos seguintes critérios?®:3:

a) Mé&e com sifilis inadequadamente tratada ou ndo tratada, independentemente dos resultados
da avaliagdo clinica ou de exames complementares do RN;

b) Manifestagdes clinicas presentes ou alteracdo liquorica ou radiologica e VDRL reagente,
independente de historico de tratamento materno e titulacdo de VDRL;

¢) VDRL do RN maior que o materno em pelo menos duas dilui¢bes, independentemente do
historico de tratamento materno;

d) Persisténcia de VDRL reagente ap0s 0s seis meses de idade ou FTA-Abs reagente apds 18

meses de idade sem tratamento prévio.

B) Manifestac6es clinicas

Entre os desfechos adversos advindos de uma gestante ndo tratada estdo: perdas fetais
precoces (40%), morte fetal a termo (11%), prematuridade e/ou baixo peso (12-13%). Pelo
menos 20% dos RN teréo sinais sugestivos de SC*.

Sdo manifestacbes frequentes da SC precoce: baixo peso e prematuridade,
hepatoesplenomegalia, linfoadenoapatia, lesbes em pele (pénfigo palmo-plantar), placas em
mucosas, ictericia, rinite serossanguinolenta, anormalidades dsseas (periostite, metafisite),
trombocitopenia, anemia, linfocitose, monocitose, leucopenia ou leucocitose inclusive reacéo
leucemoide, pneumonite e sindrome nefrotical’ %,

A seguir serdo descritas as alteracGes mais marcantes da doenca na crianca:

a) Efeitos da restricdo de crescimento intrauterino: Ndo € possivel relacionar se 0 RN

pequeno para idade gestacional foi resultado da infecgdo sifilitica ou outros cofatores



b)

d)
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(uso de drogas, etilismo, tabagismo etc). Mas, historicamente a SC tem sido relacionada
a desnutricdo das criangas gravemente infectadas com a doenca. A aparéncia observada
é a de pele enrugada, com “aspecto de homem velho”, podendo ainda manifestar
hipoglicemia refrataria ao tratamento devido envolvimento da glandula pituitaria’.
Hepatomegalia, esplenomegalia e linfoadenopatia: A hepatomegalia ocorre em
praticamente todos os casos de sifilis congénita. Pode estar associada a colestase,
aumento de transaminases, fosfatase alcalina, bilirrubina direta e aumento do tempo de
protrombina. Na fase inicial do tratamento com penicilina, as provas de atividade
hepatica podem se exacerbar, mas isso costuma ser transitorio®.
A esplenomegalia pode estar presente em 50% desses casos, porém nao ocorre
isoladamente, geralmente associa-se a hepatomegalia. A linfoadenopatia pode ser
generalizada e ndo supurativa; os ganglios podem atingir até um centimetro de didmetro
e 0s mais caracteristicos, quando presentes, sdo linfonodos epitrocleares -2,

Lesdes em mucosas: Em regibes perioral, perineal e narinas podem surgir condilomas,
Unicos ou multiplos, de aspecto verrucoso e uUmido, principalmente nas criancas
gravemente afetadas, geralmente apds 2-3 meses de vida. Podem estar presentes sem
nenhum outro sintoma. As lesdes contém espiroquetas e sdo potencialmente infectantes.
Podem aparecer ainda fissuras periorais que sangram facil. E a coriza nasal pode ser
aquosa inicialmente e a seguir mucdide, espessa e serossanguinolenta. A secrecdo é
infectante por conter grandes quantidades de espiroquetas e pode ocorrer em 40% dos
casos 1724,

Lesdes cutaneas: podem aparecer algumas semanas ap6s o0 nascimento. Usualmente sdo
ovais e maculopapular, vermelho acobreadas com descamacéo associada e costumam ser
mais intensas nas palmas das maos e plantas dos pés. Se presentes ao nascimento podem
ser amplamente disseminadas e bolhosas (“pénfigo sifilitico”). Essas lesdes podem
conter liquido sero-hemorragico e serem ricas em treponemas. Sdo altamente
infectantes®,

AlteracOes 0sseas: As alteracdes 0sseas sdo frequentes e costumam aparecer de 60-80%
nos casos nao tratados, se constituem de desmineralizacdo dssea, osteocondrites e
periostites (espessamento periosteal irregular na diafise). Tendem a envolver 0ssos
longos (tibia, amero e fémur), quadris e cranio, geralmente simétricas e nas porgdes

metafisarias e diafisarias dos o0ssos. Podem ser dolorosas e resultar em fraturas e
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deslocamento da epifise com pseudoparalisia do membro afetado (“pseudoparalisia
Parrot”). O processo de desmineralizacdo e destruicdo Ossea na metafise superior é
chamado de sinal de “Wimberger”, ja o sinal de “Wegner” representa pontos de
cartilagem calcificada ao longo do canal de nutrientes. O tratamento materno tem sido
associado a resolucéo radioldgica dessas lesdest’?428,

f) AlteragBes do sistema nervoso central (SNC): Achados clinicos de neurossifilis séo
raros, cerca de 60% das criancas ndo tratadas com sifilis congénita desenvolvem
alteragBes no liquor. O VDRL pode estar positivo, assim como aumento da celularidade
e aumento das proteinas. A reatividade do VDRL no LCR pode apresentar falso positivo,
relacionado com anticorpos maternos ou contaminagdo com sangue periférico. O VDRL
apresenta no LCR cerca de 90% de especificidade e 54% de sensibilidade?®. Meningite,
paralisia de nervo craniano, convulsdes, hidrocefalia ou fungdo anormal da pituitaria
podem se manifestar nas primeiras semanas de vida. A leptomeningite sifilitica tem
apresentacdo semelhante a meningite bacteriana, mas com alteracbes do liquor
semelhantes a meningite asséptica, respondendo ao tratamento com penicilina.
AlteracOes oculares sdo raras, mas podem ocorrer tais como: catarata, glaucoma, uveite,
retinocoroidite em sal e pimenta?*. A figura 8 ilustra algumas das alteracdes precoces da
sifilis congénita.

Figura 8. AlteracGes precoces encontradas na sifilis congénita: A: Hepatomegalia e colestase, B e C: lesdes de pele
vésico-bolhosas, D: lesdo osteolitica em porcdo proximal da tibia. E: LesBes vésico-bolhosas palmo-plantares
descamativas em recém-nascidos. F: Coriza sero-sanguinolenta. (Banco de midia da internet, figuras: A, E, F Up

to Date, demais dos préprios autores)
)
”~
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As anormalidades da sifilis tardia estdo associadas com o processo de cicatrizacdo da sifilis
precoce ou reacdes inflamatdrias persistentes e permanentes. Elas surgem em aproximadamente
em 40% das criangas infectadas e ndo tratadas nos primeiros meses de vida. Algumas delas,
principalmente as sseas, podem progredir ndo obstante o tratamento adequado*!. Os achados
mais comuns se relacionam com a denticdo, olhos, ouvidos, nariz, pele, sistema nervoso central,
0ssos e articulagdes®!’.

Na boca, as fissuras ao cicatrizar formam as “ragades” e no nariz, a inflamagdo da mucosa
nasal pode afetar a cartilagem com destruicdo e perfuracdo da porcéo dorsal do septo com a
semelhanca de um “nariz em sela”?®.

O envolvimento 6sseo costuma ser mais raro. As sequelas periosteais podem dar origem a
protuberancias como a fronte olimpica, arqueamento da tibia, “tibia em sabre”, espessamento
esterno-clavicular (sinal de Higoumeénakis), perfuracéo do palato duro e articulagdes de Clutton,
principalmente nos joelhos, devido a efusdes sinoviais, indolores’?,

AlteracOes dentarias podem levar a anomalias ou estigmas, como os dentes de Hutchinson,
com serrilhamento dos incisivos superiores e 0s molares de “lua ou amora” com multictspides.
O tratamento precoce (até o quarto més de vida) impede essas alteragdes!’. A constelagdo de
ceratite intersticial, surdez por lesdo do oitavo nervo craniano e dentes de Hutchinson é
conhecido como triade de Hutchinson?*.

Outras anormalidades no SNC s&o descritas na literatura, como atrasos do desenvolvimento
psico-motor, comprometimento intelectual, hidrocefalia, crises convulsivas, atrofia do nervo
dptico e surdez neuro-sensorial *”. A figura 9 ilustra as alteracOes tardias advindas da sifilis ndo

tratada precocemente.
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Figura 9. Alteragdes tardias da sifilis congénita. A: Dentes de Hutchinson. B: Molares em amora. C: Leucocoria e
estrabismo. D: Fronte olimpica e nariz em sela. E: Tibia em sabre. (Banco de midia da internet)

C) Diagnostico

O diagnostico pode ser estabelecido da mesma forma que para a sifilis adquirida, por meio
da identificacdo indireta ou direta. A identificacéo direta pode ser realizada tanto por fluidos ou
tecidos corporais. No caso da crianga, o estudo placentario pode ajudar desde sua avaliagédo
macro quanto microscopica. E possivel pesquisar a presenca de espiroquetas, por microscopia
de campo escuro, PCR, anticorpos fluorescentes ou lesdes mucocutaneas coradas pela prata e
inoculacio em cobaias® .

O diagnostico sorologico é presuntivo, eles auxiliam, porém isoladamente ndo fornecem
diagnostico na maior parte das vezes, uma vez que IgG é transferida da mée para o feto,
complicando a interpretagdo dos testes treponémicos até os 18 meses de vida da crianga*.

Na presenca de um teste ndo treponémico (VDRL, RPR) em titulacdo quatro vezes superior
a materna, pode-se inferir o possivel diagnostico. A auséncia desse achado ndo exclui doenca.
Na maior parte das vezes, a crianca apresenta titulacao igual ou uma ou duas dilui¢bes a menos.
Observa-se a necessidade de mée e crianca fazerem o teste utilizando a mesma metodologia, no
mesmo laboratdrio e em sangue periférico®.

Espera-se que, em crian¢as adequadamente tratadas, os testes ndo treponémicos declinem

aos trés meses, negativando aos seis meses. O Ministério da Saude orienta a realizacdo do
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VDRL com 1, 3, 6, 12 e 18 meses de idade, interrompendo-se a pesquisa na presenca de dois
testes consecutivos negativos. Testes treponémicos podem ser realizados aos 18 meses e, se
positivo, definem o diagndstico?®8,

Avaliacfes hematimétricas para avaliagdo de anemia hemolitica, leucopenia e leucocitose
devem ser realizadas rotineiramente, assim como contagem de plaquetas (trombocitopenia) e
transaminases. Outros exames deverao ser solicitados conforme necessidade individualizada de
cada caso®.

Criangas em que o tratamento da mée foi inadequado ou ausente deverdo realizar o estudo
do LCR de rotina, bem como RX de 0ssos longos, em busca de possiveis alteracfes sugestivas
da doenca. A presenca de VDRL positivo em LCR é diagnéstico de doenga, assim como a
alteracdo das proteinas e celularidade sdo dados indiretos de neurossifilis. RX de torax e

neuroimagem devero ser realizados conforme necessidade e critério clinico?2°,

D) Tratamento e Seguimento da Crianga

O medicamento de eleicdo para tratamento na crianca é a benzilpenicilina
(potassicalcristalina/procaina ou benzatina), dependente dos critérios manifestos de sifilis
congénita determinados pelo Ministério da Saide?®®. A ceftriaxona é o medicamento
alternativo, embora seu uso fique restrito a indisponibilidade da penicilina, uma vez que ainda
faltam evidéncias cientificas da sua eficacia®.

Para criancas com diagnéstico de neurossifilis, o tratamento sempre serd penicilina
cristalina, assim como criancgas diagnosticadas apds o primeiro més de vida ou com diagnostico
de sifilis adquirida®. O tratamento acontece com muito mais frequéncia do que 0 nio
tratamento, isso porque em situacfes de davida, deixar de tratar é colocar em risco a salde do
pequeno paciente, com uma doenca quase sempre curdvel e de tratamento barato e eficaz,
principalmente se iniciado precocemente, até o terceiro més de idade?*“°. O quadro 2 descreve
doses e as penicilinas passiveis de uso no tratamento das criancas acometidas pela sifilis,

conforme normatizacdo do Ministério da Saude.
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Quadro 2. Tratamento de escolha das criangas acometidas com sifilis congénita, antibidtico, doses e seguimento
clinico.

Esquema terapéutico Quem pode receber 0 esquema Seguimento

Tratamento no periodo neonatal

Benzilpenicilina potassica (cristalina) 50.000 Ul/kg,
intravenosa, de 12/12h na primeira semana de vidae | Crianca com ou sem neurossifilis
de 8/8h apds a primeira semana de vida, por 10 dias

Referenciar para sequimento dinico e
laboratorial na puericultura.

o ) . (rianca sem neurossifilis ) . o
Benzilpenicilina procaina 50.000 Ul/kg, intramuscular, — Referenciar para sequimento clinico e
uma vez ao dia, por 10 dias E necessirio reiniciar o tratamento se Nouver | |aboratorial na puericultura.

atraso de mais de 24 horas na dose

(riangas nascidas de mdes ndo tratadas ou
tratadas de forma nao adequada, com exame | Referenciar para sequimento clinico e
fisico normal, exames complementares laboratorial na puericultura. Sequimento
normais e teste nao treponémico ndo obrigatdrio.

reagente ao nascimento

Benzilpenicilina benzatina 50.000 Ul/kg,
intramuscular, dose dnica

Tratamento no periodo pés-neonatal e na crianca com sifilis adquirida

Benzilpenicilina potdssica (cristalina) 50.000 Ul/kg, Criangas diagnosticadas com sfills congénita Referenciar para sequimento clinico e

intravenosa, de 4/4h a 6/6h, por 10 dias :5;;;‘:{3:‘% de idade e aquelas com sifilis laboratorial na atencdo primaria a satide.

Fonte: adaptado do Protocolo (linico e Diretrizes Terapéuticas para Atengio Integral 3 Pessoas com Infecgies Sexualmente Transmissiveis, 2020.*

SO ndo serd tratada a crianca exposta a sifilis (aquela nascida assintomatica, cuja mée foi
adequadamente tratada e cujo teste ndo treponémico é ndo reagente ou reagente com titulacéo
menor, igual ou até uma diluicdo maior que o materno). Essas criancgas ndo sao notificadas na
maternidade, mas devem ser acompanhadas pelas equipes da atencdo primaria em saude, com
seguimento clinico e laboratorial?®.

O seguimento habitual na rotina da puericultura, conforme recomendacdo do MS, orienta
consultas periddicas na primeira semana de vida e no primeiro, segundo, quarto, sexto, nono,
décimo segundo e décimo oitavo més, com retorno para checagem de exames complementares,
se for necessario®®. As consultas com especialistas da oftalmologia, audiologia e neurologia
devem acontecer a cada seis meses, ao longo de dois anos, buscando anormalidades nos exames
que possam inferir possivel alteracdo, com tratamento imediato e/ou reabilitagio?.

O acompanhamento ambulatorial das criancas expostas e com diagndéstico, tratadas ao
nascimento deve ser realizado rotineiramente. Porém, poucos estudos foram realizados
longitudinalmente e mesmo nesses a perda de seguimento precocemente apresenta-se frequente.
Os autores argumentam que ao avaliar as indicac@es de tratamento do RN € importante levar

em conta a grande probabilidade de a crianca n&o ser acompanhada a contento**°.
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2.1.12 Conclusao

N&o obstante os avangos na compreensdo da doenca, aparelhamento dos servigos de
vigilancia, melhoria nas notificagdes de casos, exames disponiveis e tratamento eficaz, a sifilis
tornou-se rotineira nos hospitais e nos atendimentos ambulatoriais, realgcando as iniquidades
sociais. Ao se configurar como doenga de populagdes negligenciadas, desafia os profissionais
de saude, a comunidade cientifica, os servicos de vigilancia e a comunidade civil. H&
necessidade de ac¢des conjuntas dos diversos atores a fim de controlar a doenca e evitar 0s

desfechos adversos.

2.2 Toxoplasmose
2.2.1 O toxoplasma e seu ciclo de vida

O parasito foi descrito por Splendore pela primeira vez em coelhos infectados com o
protozoario em 1908, no Brasil. E em 1909 por Nicolle e Manceaux na Africa como
Ctenodactylus gondii. Inicialmente acreditaram que o Toxoplasma (do grego Toxon= arco e
plasma=corpo) se dividia por endodiogenia (brotamento) e somente 60 anos mais tarde foi
descrito uma forma de merogonia (ciclo com fase assexuada e sexuada), que ocorria durante o
desenvolvimento do coccideo no intestino do gato, considerado como o hospedeiro definitivo?®.

Segundo Dubey, o toxoplasma é um coccideo pertencente ao filo Apicomplexa, da classe
Sporozoasida, subclasse Coccidiasina, da ordem Eimeriorina, familia Toxoplasmatidae, género
Toxoplasma. Existe uma Gnica espécie de toxoplasma, o Toxoplasma gondii®’.

O T. gondii, € um parasita intracelular obrigatorio, que infecta uma grande variedade de
hospedeiros vertebrados (bovinos, caprinos, galinhas, ratos) em todo o mundo, inclusive
humanos, um dos possiveis hospedeiros intermediarios*®*’. E digno de nota que o rato é o
hospedeiro intermediario mais apto ao toxoplasma, o que sugere uma boa adaptacdo imune ao
protozoéario. Porém, alguns autores observam que ratos contaminados com cistos cerebrais se
tornam “Kamikases” e passam a ndo identificar o gato como “inimigo”, tornando-se presas
faceis dos felinos e mantendo a cadeia de contaminacéo. E interessante observar que 0s cistos
teciduais contidos no rato, ao serem ingeridos pelos gatos, podem levar imediatamente a fase
sexuada, encurtando o ciclo do toxoplasma e que as ratas, mesmo em infeccdo cronica,

transmitem a doenca a sua prole, por pelo menos 10 geragdes*®47.
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O ciclo completo ocorre no intestino dos gatos e outros felideos, sendo uma fase sexuada
com gametogonia e producdo de oocistos e uma fase assexuada que ocorre nos outros tecidos
do hospedeiro, com formacéo de taquizoitos e cistos tissulares, o que acontece também nos
hospedeiros intermediarios*®. O toxoplasma pode ser encontrado, fora do intestino dos gatos
como oocisto inicialmente ndo esporulado e que em ambiente favoravel se torna maduro apos
esporulacdo (com formacdao de oito esporozoitos) e se torna infectante. Este é resistente e pode
permanecer ativo por um ano ou mais, porém nao resiste ao solo arido, clima frio com ciclos

de degelo e aquecimento acima de 66°C °. A figura 10 apresenta o ciclo de vida do toxoplasma.

Figura 10. Ciclo de vida do Toxoplasma e suas implicagdes (Fonte: adaptado a partir do banco de midia da internet

e arquivo pessoal dos autores)

Oocistos néo Oocisto
esporulado

Cisto tecidual,
contendo bradzoitos

Taquizoitos

\ e

A estrutura basica do ciclo de vida do toxoplasma, apresenta trés estagios: 0s esporozoitos
contidos pelos oocistos; os bradizoitos, que sdo as formas encontradas dentro de cistos tissulares
e uma forma proliferativa assexuada (por endodiogenia) denominada taquizoitos, de
proliferacdo rapida e responsavel pelo processo inflamatério agudo no hospedeiro. Séo
intracelulares obrigatorios®®,

Os oocistos sdo formas resistentes, circunvoltos por uma estrutura esférica contendo cinco
camadas, inicialmente ndo esporulados (ndo infectantes), que ap6s um a cinco dias, se em

condicBes favoraveis tornam-se esporulados (contendo quatro esporozoitos)®2.
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Os brazoitos resultam da conversdo dos taquizoitos em organismos que se multiplicam
lentamente. Sua forma varia conforme o 6rgédo afetado (ex. esférico no cérebro e alongado nos
musculos). Os cistos podem ficar latentes ou se romperem sob determinadas circunstancias
ainda ndo completamente esclarecidas e invadir outras células®1®.

Os taquizoitos tém forma de meia lua, com 2 mm de largura x 6 mm de comprimento, uma
extremidade apical afilada e uma posterior arredondada. Na extremidade apical apresenta
estruturas implicadas na invasao celular. Ainda apresenta outras estruturas associadas com a
viruléncia e invasdo celular como as roptrias, micronemas, granulos densos. O nucleo
apresenta-se centralmente e estdo presentes mitocondrias, reticulo endoplasmatico e um
plasmideo vestigial na regido apical. Esse corpo denomina-se apicoplasto (espécies
apicomplexas-ancestral de alga)®'®. A figura 11 ilustra a estrutura microscopica do toxoplasma.

Figura 11. Ultraestrutura de um taquizoito de T. gondii. A-Representacdo esquematica das principais organelas e

estruturas, B- microscopia eletronica de um taquizoito. (retirado de De Souza et al; 2010)
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Estudos recentes demonstram muitas linhagens de toxoplasma, definidas pelo polimorfismo
genético, as quais diferem em viruléncia e padrdes epidemioldgicos de ocorréncia. Na infeccdo
humana, estdo envolvidos principalmente trés tipos de linhagens de cepas de T.gondii I, 11, 11I.
As cepas | e Il tém sido associadas a infeccdo congénita, enquanto a Ill tem sido mais
relacionada as infecces animais*.

No Brasil, ha prevaléncia da cepa tipo I, muito embora os estudos tenham detectado um

maior grau de polimorfismos das mesmas, sugerindo maior viruléncia do que aquelas



48

encontradas na América do Norte ou Europa, onde prevalece o tipo 11°°. Estudos sobre os
polimorfismos genéticos e caracterizacdo genotipica em diferentes isolados de T. gondii
originados tanto de material humano quanto animal demonstram a grande diversidade genética
existente neste parasito®°!,

A forma de contégio ocorre pela manipulacdo ou ingestdo de cistos ou oocistos contidos na
carne contaminada crua ou mal cozida, contato direto com oocistos em fezes de gatos ou caixas
com areia contaminada com fezes de gatos ou ainda livres no solo, médos inadequadamente
higienizadas, alimentos contaminados ou &gua contaminada, esta Ultima descrita mais
recentemente em situagGes de surtos no Brasil, com grande acometimento de individuos®.°2,

O contagio se relaciona diretamente com as condi¢fes culturais e socioeconémicas do pais,
embora a gravidade da doenca em individuos imunocompetentes pareca ser devido as cepas,
variabilidade do hospedeiro e outros fatores associados e com indicios de estar diretamente
relacionada com o estagio do parasita (taquizoito ou 0ocisto)®*54,

Embora os gatos sejam fundamentais para manutencdo da infec¢do na natureza, nos estudos
epidemioldgicos ndo existem evidéncias de que 0s possuir seja fator de risco importante para
aquisicdo da doenca e da transmissdo congénita. Esta Ultima estd bem estabelecida e foi a
primeira forma de transmisséo a ser reconhecida (1939), podendo ocorrer como consequéncia
de uma infecg@o aguda na mulher gravida ou como recrudescimento de uma infecgdo cronica
latente durante a gravidez®*°. Esta forma denominada de reativagdo é mais rara e, na maioria

das vezes, esta associada a situagGes de imunossupresséo®.

2.2.2 Resposta Imunologica do hospedeiro

Atualmente, considera-se que a forma de contaminacéo (cisto ou oocisto) € crucial para o
desenvolvimento da imunidade e resolucdo da infeccdo ou manutencdo da forma crénica. Os
cistos sdo resistentes as proteases pépticas, mas o0s taquizoitos, ndo®*.

Na toxoplasmose, o estabelecimento da fase aguda ou crdnica e assintomatica, depende de
uma modulacdo da resposta imune do hospedeiro. Os parasitas extracelulares sdo destruidos
por anticorpos especificos e sdo produzidas todas as classes de imunoglobulinas (1gG, IgM, IgA
e IgE), com predominio da IgM na fase aguda da infeccdo, detectada por exames entre 7-15
dias, assim como a IgA e IgE. A IgG é encontrada na fase cronica ap6s 15 dias da infecgio?®.

Associa-se ainda imunidade celular mediada por linfocitos T, principalmente TCD4+ e

TCDB8+, através de sua atuacdo citotdxica e secrecdo de interleucina (IL), principalmente IL1
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nos pacientes com lesdes oculares e IL2 e IL12 que parecem estar ligadas a resisténcia a doenca,
que por sua vez estimulam os macrofagos. As interleucinas atuam sobre linfocitos TCD4+ e
TCD8+ e células Natural Killer (NK), estimulando-as a produzirem Fator de Necrose Tumoral
e Interferon Gama (IFNy), que possuem um papel importante neste processo, principalmente
quando os protozoarios estdo intracelulares®®.

Observa-se em pacientes com o diagnostico de toxoplasmose congénita ocular uma menor
proliferacdo de linfocitos e uma demora na hipersensibilidade tardia e menor producéo de IL 2
e IFNy °’. No entanto, a resposta imune ndo consegue erradicar os parasitas que se encistam
logo ap6s a primeira semana da infeccdo e assim eles podem permanecer encistados por toda a
vida do hospedeiro ou reativar levando a quadros graves naqueles pacientes que se tornam
imunodeprimidos®.

Existe a possibilidade de a doenga cronica ser causada por uma auséncia de resposta imune
apropriada e o comprometimento ocular em fetos expostos ao T. gondii, talvez ocorra como
consequéncia de tolerancia imune desenvolvida pelos fetos infectados, manifestando
tardiamente na vida como uma incapacidade para controlar o crescimento do parasita e ainda
com uma excessiva resposta inflamatéria no tecido ocular®®. Observa-se ainda que os astrocitos
e microglia provavelmente desempenham um importante papel na resposta imune contra o T.
gondii dentro do sistema nervoso central eestimulando a producao de IL 10, que tem importante
papel supressor da encefalite pelo T.gondii®.

Vias de resposta imune complexas estdo sendo cada vez mais estudadas e uma recente
publicacdo relata ter sido encontrado em maes que transmitiram a doenca aos seus filhos,
aumento na producdo de 1gG2, IgA, linfocitos CD4+, CD8+ e CD19+. Isso parece ser
consistente com o fato que o aumento da resposta imune que protege a mae contra a doenca e
deve proteger o feto da infeccdo estd positivamente relacionada com a transmissdo do T.

gondii®®.

2.2.3 Toxoplasmose e Gestagédo

O T. gondii pode atravessar a barreira placentaria, principalmente quando a mae adquire a
doenca aguda na gravidez ou em situacdes de imunocomprometimento, como é o caso da
propria gravidez, razdo pela qual a gestante representa um grupo de risco. Mais raramente, tém
sido descritos casos de reativacdo de focos cronicos em pacientes sabidamente

imunocompetentes infectando o feto®6062,
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Mulheres em idade fértil e suscetiveis possuem risco de soroconversdo de 0.5-1.5%,
chegando a 4-8% para T. gondii. No mundo, aproximadamente 40% das mulheres em idade
fértil sdo suscetiveis. Quando a primoinfeccdo ocorre durante a gestacao cerca de 40% dos fetos
podem ser infectados e, neste caso, a idade gestacional é crucial na determinacdo do risco de
transmissdo e na gravidade das sequelas ao nascimento®?.

Quanto menor a idade gestacional mais raro é o risco de transmissdo, porém mais grave para
o feto e mais cedo as manifestagdes clinicas da doenca. A taxa de transmissao na gravidez foi
encontrada em 7-15%, 24-26% e 59-71% sendo respectivamente; no primeiro, segundo e
terceiro trimestres®®2. De modo geral a taxa de transmissdo materno-fetal se situa em 29%8.

Os riscos de contagio mais comuns pela gravida relacionam-se com 0 consumo ou manuseio
de carnes cruas ou mal passadas, jardinagem, contato com gatos, outros animais domésticos e
agua contaminada com cistos do parasita®5>*°. S&o considerados como fatores protetores a
escolaridade superior a nove anos de estudo e a exposi¢cdo prévia ao parasita. Ha evidéncias de
que a soropositividade aumenta em proporcdo direta com idade das gestantes e, portanto,
espera-se que a toxoplasmose aguda ocorra em gestantes nas faixas etarias mais jovens®34,

A prevaléncia calculada no Brasil para recém-nascidos filhos de mées infectadas
agudamente varia muito conforme a regido do pais. Em Belo Horizonte o Programa de Triagem
Neonatal (2003/2004), encontrou uma prevaléncia de 6:10.000 nascidos vivos, com a presenca
de infeccio subclinica em 65% das criancas infectadas congenitamente®. Dados semelhantes
foram registrados em Porto Alegre®®. Em novembro de 2006 a maio de 2007 um estudo
realizado pelo grupo de toxoplasmose da Universidade Federal de Minas Gerais (UFMG)
através do Nucleo de Acdes e Pesquisa em Apoio Diagnostico da UFMG (NUPAD-UFMG)
através do “teste do pezinho” (coleta de sangue seco em papel filtro), encontrou no estado de
Minas Gerais a prevaléncia de geral de 1-3/1000 nascidos vivos e no Norte de Minas Gerais
1:580 nascidos vivos®’. A figura 12, mostra a prevaléncia da toxoplasmose congénita

determinada em novembro 2006-2007 no estado de Minas Gerais.
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Figura 12. Prevaléncia da toxoplasmose congénita determinada em novembro 2006-2007 no estado de Minas

Gerais realizada por rastreio dos recém-nascidos. (Foto cedida pelo NUPAD-UFMG)
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PROGRAMA 4 CONTROLE 4« TOXOPLASMOSE CONGENITA

Diferente de paises que adotam uma politica de salde publica voltada a prevencéo e
abordagem da doenca sistematicamente, no Brasil essa realidade ainda ndo acontece, mas esta
comecando a mudar. Desde fevereiro de 2016, a toxoplasmose gestacional e congénita passou
a configurar na lista de doencas de notificagdo compulséria do Ministério da Salde e materiais
educacionais sobre o tema estdo sendo produzidos com a finalidade de uniformizar as condutas
e direcionar o manejo dos bindmios (mae-filho)®. No ano de 2020, através da portaria N° 176
de 03 de margo passou a configurar no “teste do pezinho” a incorporagdo do rastreio para
toxoplasmose.

Observa-se um atraso importante para inicio dos pré-natais no Brasil. Estudos apontam inicio
apos a 122 semana da gravidez, o que implica no atraso para propedéutica e consequente demora
no tratamento das gestantes acometidas®®. Atualmente, o Ministério da Salide preconiza o
rastreio trimestral para a toxoplasmose, em todas as gestantes e orienta investigacdo no
momento do parto, principalmente para aquelas com sorologias negativas na gravidez, através
da nota técnica N°14/2020, que apresenta fluxograma de diretriz nacional para a conducéo
clinica do diagndstico e tratamento da toxoplasmose gestacional e congénita.

A Franca é o melhor exemplo de acompanhamento sistematico da toxoplasmose congénita

com resultados positivos. As mulheres suscetiveis sao testadas mensalmente durante a gravidez
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e sdo realizadas orientagdes sobre a profilaxia da doenga como rotina do pré-natal e tratamento
imediatamente apds o diagndstico na gravida e no concepto infectado. Este tltimo, com duracdo
de um a dois anos. Essas medidas lograram uma diminui¢do significativa dos niveis de
soroprevaléncia entre as gravidas e formas graves da doenca no feto e na crianca’. A incidéncia
de soroconversdo na gravidez diminuiu em cerca de 70% ao longo de 30 anos’*.

Nos EUA, desde 2008 foi criado um guideline numa tentativa de padronizar e nortear as
condutas a serem empregadas nos bindmios e melhorar a avaliacdo do impacto, seguimento e
tratamento destes, embora houvessem centros especializados de referéncia no pais, ainda ndo

tem um programa universal de prevencdo para a doenca e discute-se a viabilidade desse®?.

2.2.4 Profilaxia

A melhor estratégia para a profilaxia da toxoplasmose congénita € utilizar medidas de
prevencdo primaria (orientar todas as gestantes independente do seu perfil sorolégico a evitar a
exposicao pessoal ao parasito). Mesmo sendo incapaz de eliminar todo o risco de a mulher se
infectar com o T. gondii, a prevengdo primaria diminui a taxa de soroconversdo durante a
gestacdo. Sendo assim, essa medida de educacdo sanitaria deve sempre ser considerada. Os
médicos devem investigar os habitos culturais e os titulos de anticorpos das gestantes, os quais
sdo importantes para definir as estratégias de prevencéo da infeccdo congénita’?.

Educacdo em saude, no que tange a prevencdo primaria, envolve a promocao do
conhecimento sobre os meios de evitar a infeccdo pelo T. gondii. Mulheres gravidas devem
evitar o consumo de carne mal cozida, lavar as mados ao manipular carne crua, evitar o consumo
de agua ndo filtrada e de leite ndo pasteurizado, assim como de alimentos expostos a moscas,
baratas, formigas e outros insetos, lavar bem as frutas e legumes e evitar contato com gatos ou
com o solo ou, pelo menos, usar luvas apropriadas durante a jardinagem e ao lidar com materiais
potencialmente contaminados com fezes de gatos ou ao manusear caixas de areia dos gatos.

Essas medidas devem ser continuamente enfatizadas durante a gravidez, especialmente para
as gestantes suscetiveis, levando também em consideracdo seus habitos e costumes. Segundo
alguns autores, estas informac6es podem ser mais eficazes quando dadas pelo proprio médico,
individualmente ou em grupos, e repetidas no decorrer do acompanhamento pré-natal, do que

por meio de material escrito’>"3.



53

Profilaxia efetiva da toxoplasmose congénita consiste na prevencgéo da infec¢do durante a
gestacdo. Estudo realizado na Bélgica demonstrou que a educacdo em salde estava associada a
uma reducdo de 63% de soroconversio materna ao longo da gravidez™.

Em 2005, Kravetz e Federman avaliaram o conhecimento de médicos obstetras e clinicos
gerais sobre os fatores de risco da toxoplasmose nos EUA e indicaram que 0s obstetras tém
mais conhecimento sobre dois fatores importantes (consumo de carne mal cozida e jardinagem
sem luvas), mas ambos 0s grupos advertem inapropriadamente para se evitar 0 contato com
todos os gatos. Os autores concluiram que € necessaria a educagdo sobre os fatores de risco de
transmissé@o da toxoplasmose destes profissionais para que possam orientar a populagao e assim
diminuir a taxa de toxoplasmose congénita ™.

Os programas de prevencdo primaria devem se ater a caracteristicas epidemiolégicas e
culturais de cada regifo. E importante determinar os principais fatores de risco para cada
populacdo especifica e as estratégias a serem adotadas precisam levar em conta 0 grau de
compreensdo e a possivel adeséo das gestantes envolvidas. Os paises que possuem um programa
de prevencdo da toxoplasmose congénita apresentam uma baixa prevaléncia da doenca,

confirmando a importéancia da prevencéo da infeccio em gestantes’.

2.2.5 Diagnostico Clinico

O diagnostico clinico da infeccdo na gestacdo raramente é feito. Na maioria das vezes a
doenca ocorre de forma assintomatica ou oligossintomatica, com um quadro inespecifico de
febre, mal-estar, mialgia e odinofagia, as vezes com comprometimento dos linfonodos
cervicais, suboccipital, supraclavicular, axilar e inguinal, que podem ser Gnicos ou multiplos e
lembra um quadro por mononucleose infecciosa. Acredita-se que a linfadenomegalia ocorra de
um a dois meses apos a infeccdo, o que dificulta o conhecimento da data exata em que ocorreu
a parasitemia e, neste caso, o0 comprometimento fetal®.

Um estudo revelou que 52% das maes com recém-nascidos infectados ndo haviam
experimentado nenhum sintoma de adoecimento, nem identificado qualquer fator
epidemioldgico de risco’’. Gestantes com doengas imunossupressoras podem ter sintomas mais
expressivos e reativacio de doenca, inclusive formas oculares’®.

Cerca de um terco das mulheres infectadas déo a luz a fetos contaminados, mas apenas 5%

tém sequelas neuroldgicas graves e que podem aparecer nos primeiros dois anos de vida.
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Ressalte-se o grande acometimento ocular das criangas na América do Sul, muito superiores
aos da Europa ou América do Norte, o que torna o screening pré-natal e pos-natal de suprema
necessidade, assim como drogas mais eficazes e com menos reacfes adversas para tratamento

dos bindmios®2.

2.2.6 Diagnostico laboratorial e de Imagem

Uma vez que a maioria das gestantes infectadas sdo assintoméaticas ao contrair a
toxoplasmose, bem como seus conceptos, o diagnostico laboratorial se reveste de importancia,
devendo ser realizado rotineiramente, independentemente de sintomas ou sinais clinicos da
doenca. Idealmente, os exames soroldgicos devem ser realizados logo no primeiro trimestre e
preferencialmente repetidos mensalmente’. Ao interpretar os exames é importante considerar
que uma infeccdo recente ndo significa necessariamente uma infeccdo ativa, podendo esta
imunoglobulina ser apenas marca de um contagio recente®,

Existem diversas técnicas laboratoriais para diagnostico da toxoplasmose. Embora o T.
gondii possa ser identificado por isolamento em cultura celular, inoculagdo em camundongo,
pesquisa dos seus antigenos em soro ou em cortes de tecido (imuno-histoquimica) ou ainda por
técnica de biologia molecular (PCR — reacdo em cadeia da polimerase), 0 método mais
frequentemente utilizado é a demonstracdo de anticorpos especificos (IgA, 1gM, 1gG, IgE)
contra o parasita®.

E importante ressaltar que ao longo do tempo a especificidade e a sensibilidade dos métodos
sorologicos para dosar as imunoglobulinas contra o protozoario tém melhorado. Ainda assim,
o0 diagndstico preciso é desafiador. Por isso, € consenso na literatura que se utilize mais de um
teste soroldgico para diagnostico, principalmente na fase aguda da doenca e de preferéncia que
sejam repetidos seriadamente®>’t, Observa-se que entre 1% a 5% dos testes soroldgicos
realizados na gravidez, vao originar problemas de interpretacéo.

Atualmente, a sensibilidade para IgG é estimada em torno de 100% e a especificidade varia,
conforme o método, entre 97-100%. A sensibilidade para IgM varia conforme a metodologia
dos testes entre 82,3-100% e especificidade 77,5-98,6%. Em relacdo a avidez de 1gG, ela deve
ser interpretada associada as sorologias realizadas, uma vez que uma baixa avidez isolada pode
ndo diferenciar uma infeccdo aguda ou crénica, e, em alguns casos, ela pode persistir baixa por

anos®?.
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Os exames devem ser realizados preferencialmente por técnicas de imunocaptura, uma vez
que apresentam melhor sensibilidade e especificidade, tais como: ELISA (Enzyme Linked
immunosorbent assay), ISAGA (Immunosorbent agglutination assay), ELFA (Ensaio
Imunoenzimatico Fluorimétrico), CMIA (Quimioluminescéncia), ECLIA
(Eletroquimioluminescéncia), entre outros®862, Registra-se que embora a realizacdo do teste
IgM pela técnica ISAGA seja citacdo recorrente da literatura esse exame ndo esta disponivel no
Brasil.

Em relagdo a cinética dos anticorpos, a IgM tende a aparecer usualmente uma semana apos
a infeccdo e seu pico ocorre entre um e trés meses, tendendo a ir diminuindo lentamente em
torno de nove meses até desaparecer. Uma parte da populacdo pode expressar IgM por dois
anos ou mais. Ja a 1gG costuma aparecer ap6s duas semanas da infeccéo e seu pico se da em
torno do terceiro més, permanecendo em plat6é por periodo de seis meses e ap0s um ano seus
niveis tendem a cair lentamente, ficando positivos durante toda a vida do individuo. A avidez
de 1gG aumenta lentamente nos primeiros quatro meses. A IgA costuma ter um padréo
semelhante a IgM, com o pico em torno do terceiro-quarto més®®. O quadro 3 apresenta a

cinética das imunoglobulinas para diagndéstico da toxoplasmose gestacional e congénita.

Quadro 3. Cinética das Imunoglobulinas para diagnoéstico gestacional e da Toxoplasmose congénita

Viragem sorolosica Caracteristicas
1M — pode permanecer 18 meses ou mais. Nao deve ser
I1I2M — positiva cinco a usado como Onico marcador de infecgao aguda-
14 dias apds a infecgao Emn geral, nao esta presente na fase oronica, mas pode
ser detectado com titulo baixoes (M residual).
p—)
—
= L = 1 — detectawel emn cerca de 820% dos casos de
—=r Igf — positiva apos =A = _
o ] _ _ _ toxoplasmose, & permanece reagente entre trés e seis
— 14 dias da imfecgao . . = . - -
= meses, apoiando o diagndstico da infecgao aguda.
Led
= 126G — aparece entre
sete e 14 dias; seu pico Igz — declina entre cinoo & seis meses, podendo
MAaximo OCorre enn permaneacer em tibulos baixos por toda a widao
aproximadamente dois A presenca da lgG indica gue a infecgao ocornmreu.
meses apos a infecgao.
1I2M ou Igf maternos 1M ou IgfA — a presenca confinma o caso, mas
E nao atravessam a a ausencia nao descarta.
= . = = _ L
= barreira transplacentaria g — Otil para identificar infecgbes congénitas
b
E 126G materno atravessa a 126G — deve-se acompanhar a evolucio dos titulos
Darreira transplacentaria de g no primeiro ano de wida_

Fonte: BRASIL, 2014, MITSUKA-BREGANG, 2010,

Na infeccdo aguda da gestante, o risco de parasitemia e transmissdo vertical da
toxoplasmose tem sido associado com titulos altos de IgG, presenca de IgM ou IgM em titulos
altos, e avidez de IgG baixa. O anticorpo IgG anti-T. gondii surge geralmente apds duas
semanas da infeccdo e se mantém positivo por longo tempo, geralmente toda a vida do

individuo. Sua auséncia torna a infecgdo improvavel. Na fase bem inicial da infeccéo, pode-se
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registrar IgM ainda sem a presenca de 1gG, esta Ultima certamente estara positiva apos duas a
quatro semanas da primeira coleta’.

Com relagdo aos marcadores soroldgicos, o encontro nas gestantes de IgM negativa e 1gG
positiva devem ser conduzidas como possuindo contato prévio com o parasito, podendo estar
imune (ressalte-se que se os valores dos titulos encontrados forem muito baixos devem ser
reavaliados), em pacientes imunodeprimidas o seguimento da imunidade deve ser monitorado,
pelo risco de reativacdo da doenca e possivel contaminagao fetal®?,

Gestantes IgM positiva e 1gG negativa podem se encontrar com infec¢do aguda, embora
considere-se atualmente que titulos de IgM positivos podem persistir elevados por periodos de
meses e até anos apds se positivar, desde que associados a presenca de 1gG. Nesses casos,
recomenda-se um periodo de observagdo maior com repeticdo das sorologias, principalmente
guando a gestante se encontra em tratamento, o que pode retardar o aparecimento da 1gG. Por
iSs0, uma investigacdo complementar nestes casos faz-se necessaria, utilizando-se a dosagem
de IgA. Estudo recente demonstra que a presenca dessa imunoglobulina associada a presenca
de IgM, reforca a probalidade de infeccdo recente em quatro vezes®.

Perfis atipicos de soroconversdo podem ocorrer na gestacdo, com presenga transitoria ou
auséncia de IgM. Algumas vezes ocorre o aparecimento de 1gG em titulos baixos, apds exames
prévios negativos, e, da mesma forma, pode aparecer apenas a IgM transitéria ou com IgM
dificilmente detectavel. Esses casos requerem laboratorio de referéncia e a avaliacdo de um
especialista, esses perfis raramente se associam com infecgdo aguda®.

S&0 possiveis explicagdes para “soroconversio apenas de 1gG®:

e Mudanca no limiar de deteccao;

e Técnica do teste (técnicas ndo padronizadas, possiveis discrepancias no status

sorolégico em niveis baixos).

e Erro de entrada de dados.

e Tratamento com imunoglobulinas polivalentes.

e Excepcionalmente, infeccdo primaria sem IgM.

Gestantes 1gG positiva e IgM positiva podem estar com infec¢do aguda ou latente e ha
necessidade de complementar a avaliacdo com dosagem da avidez de 1gG se a gestacao tiver
menos de 16 semanas. A avidez com que 0s anticorpos IgG ligam-se a seus respectivos
antigenos pode ser avaliada pela maior ou menor facilidade de quebra dessa ligagdo. O resultado

é expresso pela porcentagem de IgG remanescente. Geralmente, considera-se alta avidez
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quando o resultado é maior que 30% e baixa avidez quando é menor que 20%. O teste de avidez
de 1gG tem sido util para distinguir a infeccdo primaria das recidivas e reativacfes causadas por
varios patdgenos, incluindo o T. gondii®.

Nas gestantes consideradas em fase aguda da doenca e entre o primeiro e segundo
trimestres, com risco de comprometimento fetal, deve-se realizar a amniocentese e estudo pela
PCR do liquido amnidtico. Nesses casos o valor preditivo negativo é muito alto®?.
Diferentemente, quando a infecg&o ocorre no terceiro trimestre, um exame negativo ndo exclui
a possibilidade de infeccao fetal. O valor preditivo positivo de um PCR positivo é muito alto®?.
Alguns trabalhos demonstram uma sensibilidade da PCR em torno de 90% e especificidade
proxima de 100%". Atualmente, recomenda-se a amniocentese com estudo do liquido
amniotico entre a 18% a 242 semanas de gestacao e apds pelo menos quatro semanas da infeccao
aguda materna®?.

Existem estudos correlacionando o tipo de cepa e sua viruléncia a gravidade das sequelas
nas criancas acometidas pela doenca. A genotipagem dos isolados a partir da coleta do liquido
amnidtico deveria ser utilizada em larga escala, sendo capaz de detectar a diversidade
genotipica de uma determinada cepa e sua linhagem clonal. A técnica utilizada para esse exame
¢ a PCR-RFLP (reacdo em cadeia em polimerase de polimorfismo por tamanho de fragmento
de restricdo) e consiste na amplificacdo de uma regido de um gene de interesse, que contenha
uma ou multiplas substituicdes de bases®®.

A ultrassonografia do feto na gestacdo € realizada rotineiramente, embora seja motivo de
controvérsias. N&o existe ainda demonstracdo cientifica de que esse procedimento,
rotineiramente realizado, tenha qualquer efetividade sobre a reducdo da morbidade e da
mortalidade perinatal ou materna. Entretanto, existe, sim, evidéncia cientifica de que sua
realizacdo precocemente durante a gravidez relaciona-se com uma melhor determinacdo da
idade gestacional, deteccdo precoce de gestaces multiplas e malformacoes fetais clinicamente
ndo suspeitas. A sua ndo realizacdo ndo constitui omissdo, nem diminui a qualidade do pré-
natal, sendo recomendado sempre que possivel e nas condigdes em que sejam observadas
anormalidades fetais, pelo Ministério da Satde (Brasil)®.

Nos casos em que ocorre soroconversdo para a toxoplasmose na gestacdo, recomenda-se
ultrassom fetal a cada oito semanas. As lesdes mais encontradas séo: ventriculomegalia, lesdes

hiperecogénicas no parénquima cerebral e cistos cerebrais. Quando na presenca de hidrocefalia
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pode se observar macrocrania ou microcefalia (que pode nédo ser identificada). Registram-se

ainda hepatomegalia, ascite, derrame pleural, aumento da placenta®.

2.2.7 Tratamento na Gravidez

A grande divida do passado era se o tratamento na gestacdo era realmente eficaz. Pelas
dificuldades na realizagdo de estudos experimentais, randomizados, com grupos-controle
adequados, principalmente pelas questBes éticas. Os estudos observacionais realizados até
entdo, demonstravam que quanto menor o intervalo entre diagndéstico e o tratamento, melhores
os resultados para a crianca acometida; um tempo ideal proposto para inicio do tratamento € de
menos de quatro semanas da soroconversio materna®,

E possivel que a divida existente em estudos anteriores acontecesse devido ao fato da
transmissdo materno-fetal ocorrer antes do inicio do tratamento’. Na Franga, por exemplo,
onde a doenca grave esteve frequentemente presente no passado e onde o screening pré-natal
tornou-se sistematico, bem como o diagnostico e tratamento para toxoplasmose congénita a
doenca tornou-se rara ',

A literatura era dividida entre os que advogavam o tratamento precoce (logo apos a
soroconversao) na tentativa de reduzir a carga parasitaria materna e evitar a contaminacéo fetal
e sequelas futuras ao concepto e entre 0s que questionavam insistentemente o tratamento e o
Seu custo na gestante e no concepto, por entender que os estudos realizados apresentavam Viés
e cujas amostras ndo eram representativas o bastante e ainda que o tratamento poderia ter riscos
que superavam os beneficios’®8°.

Em 2018 um estudo francés, ensaio clinico, aberto, randomizado, multicéntrico, comparou
a eficacia da pirimetamina (P) + sulfadiazina (SD) + &cido folinico (AF) com a espiramicina
(S), oferecidos as gestantes com soroconversdo 0 mais precocemente para toxoplasmose
durante o pré-natal. A populacdo estudada era compreendida por 143 mulheres, 73 mulheres no
grupo SD/P e 70 mulheres no grupo S. Observou-se que a taxa de transmissao vertical foi duas
vezes menor no grupo de maes tratadas com P+SD do que S, embora ndo tenha alcancado poder
estatistico. A eficacia do esquema combinado tendeu a ser maior quando o tratamento era
iniciado dentro de trés semanas da soroconversdo, postulando que talvez essa seja uma
evidéncia indireta da janela de oportunidade para prevencao da transmissao vertical da doenca,
antes dos taquizoitos atravessarem a barreira placentaria. E talvez a observacdo, mas importante

do referido estudo reside no fato de que as mées que utilizaram o esquema combinado (P/SD)
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beneficiaram seus fetos, ndo sendo observado a presenca de anormalidades cerebral nas
criangas, enquanto foram registradas 6/70 do grupo que usou sulfadiazina (S)¥.

Baseando na literatura atual e desde as observac6es de 1970 por Desmonts and Crouveur,
justifica-se o rastreio das gestantes no pré-natal para toxoplasmose, uma vez que a doenca é
geralmente assintomatica e pode causar manifestacfes devastadoras nos fetos, acometendo
olhos, cérebro e até levando ao 6bito. O tratamento para a doenca na gravidez mostrou-se ser
possivel e eficaz. O rastreio sistematizado, tratamento e seguimento dos pacientes, demonstram
ser antiético qualquer estudo placebo controlado. Argumenta-se que as inimeras maes que
soroconvertem silenciosamente ndo deixam de ser um braco placebo®®,

Os esquemas de tratamento atuais propostos delimitam a idade da gestacdo e o
acometimento ou nao do feto, estando restrito a espiramicina antes de 14 semanas pelo sabido
efeito teratogénico da pirimetamina. Apds 14 semanas da gestacdo o esquema recomendado €
o combinado de SD+P+AF®. Outras drogas tais como sulfametoxazol e trimetoprim,
clindamicina, outros macrolideos, atovaquona e fluoroquinolonas parecem ter a¢do contra o
T.gondii, porém carecem de mais estudos e observagdo sobre a combina¢do ou ndo com
pirimetamina e suas reacdes adversas. Embora estas drogas estejam sendo utilizadas em
diversos trabalhos com algum sucesso (ex: associacdo de sulfametoxazol e trimetroprim para
controle de recidivas de retinocoroidite no Brasil)®® os dados da literatura ainda sio escassos
para indicar uma mudanca de conduta, principalmente no que diz respeito a prevencao da forma
congénita®?,

A espiramicina é um antibiotico macrolideo com espectro de acao semelhante a eritromicina,
e ativo contra o T.gondii em animais experimentais. A dose usual é de 1g trés vezes ao dia, via
oral e ndo ha correlacbes sobre embriopatia com 0 seu uso. Atinge altas concentracdes na
placenta e tem acdo parasitostatica sobre o T.gondii. N&o € capaz de tratar o feto caso ele seja
infectado e ainda limita a ascensdo dos anticorpos, principalmente IgM o que pode dificultar o
diagndstico®. A espiramicina tem sido amplamente usada ha mais de duas décadas e tem sido
associada a reducao em 50-60% do risco de infeccdo fetal e deve ser usada quando ndo ha risco
de comprometimento fetal®.

A pirimetamina age sobre as formas taquizoitas, inibindo a sintese de nucleoproteinas por
competicdo com a diidrofolato redutase, inibindo a reducéo do acido folico em acido folinico
pelo parasita, o que leva a uma falha no mecanismo de divisdo nuclear. Atravessa a barreira

hematoencefalica, permitindo o tratamento da infeccdo no sistema nervoso central. E de
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ingestdo oral e absorcdo lenta, possui longa meia-vida variando de 35 a 175 horas, com
eliminacdo urinéria e metabolizacdo hepatica. Sua toxicidade mais comum ocorre nas células
hematopoéticas da medula dssea, com aparecimento, apds uma a duas semanas do inicio do
tratamento das seguintes possiveis alteracdes: trombocitopenia, leucopenia, anemia macrocitica
e as vezes até agranulocitose. Geralmente esses efeitos indesejaveis sdo reversiveis com a
suspensdo da medicacdo. Preferencialmente tem sido usada apds o primeiro trimestre da
gestacdo por seu potencial teratogénico em animais, sempre associado a sulfadiazina e acido
folinico®.

Alguns autores propdem o uso do esquema de sulfadiazina, pirimetamina e &cido folinico
intercalado ao uso da espiramicina; outros, o esquema triplice continuo até a 36% semana e a
seguir espiramicina para evitar hiperbilirrubinemia do recém-nascido ou, naqueles casos em
que o feto sabidamente se encontra infectado, usa-se o esquema triplice até o final da
gravidez®:8°,

A sulfadiazina é a mais frequentemente usada associada a pirimetamina no Brasil, e esse
esquema combinado é usado had mais de 60 anos. Existem outras sulfonamidas menos potentes
e utilizadas nesta associa¢do em outros paises®®. Ela inibe de forma competitiva a diidratofolato
sintetase, inibindo a sintese de acido folico pelo parasita, comprometendo a sintese de purinas,
pirimidinas e outras substancias necessarias ao seu crescimento e replicacdo. Apos absorcéo
oral é largamente distribuida por todo o organismo, atingindo concentracdes importantes no
liquor e sua excrecdo € urinaria e meia-vida plasmatica estdo entre 10-12h. O &cido folinico
atua como coadjuvante ao tratamento e deve ser usado sistematicamente a fim de prevenir ou
corrigir as alteracbes hematologicas induzidas pelo tratamento. Deve-se atentar que esta
medicacdo é prontamente absorvida e rapidamente transportada para os tecidos. Os taquizoitos
ndo possuem mecanismos de transporte ativo em sua membrana que permitam sua absorgao®®,
O quadro 4, apresenta os efeitos adversos das drogas mais utilizadas com as respectivas doses
de tratamento na gravidez.

Alguns autores advogam tratamentos mais efetivos e com menos efeitos adversos do que 0s
disponiveis atualmente, uma vez que os tratamentos disponiveis s6 atuam em taquizoitos e ndo
sobre os cistos, que podem se reativar ao longo da vida do paciente8%,

Destaca-se também que estudo recente demonstrou o surgimento de cepas resistentes a P,

SD, isoladas em recém-nascidos no Brasil, infectados com T. gondii. J& sdo reconhecidas do
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meio académico algumas mutagdes genéticas que conferem resisténcia ao parasita, através de

resisténcia cruzada para varias sulfonamida®.

Quadro 4. Medicamentos, doses terapéuticas e efeitos adversos das drogas mais utilizadas na gravidez 8°2

Medicamento

Doses

Reacdes adversas

Controle laboratorial

Pirimetamina
Daraprin® 25mg

50mg a cada 24h

Depressdo da medula Gssea
(efeito gradual, reversivel e dose

Acompanhar o nimero de
neutrofilos:

dependente), deficiéncia do | * se > 1000/mm3* manter
acido félico, discrasias | o tratamento
sanguineas, anemia | * entre 500-900mg/mm%*

megaloblastica e, raramente,
exantema, vomitos, convulsoes,

aumentar o acido folinico
de 15 a 30 mg/dia
* se < 500/mms:

choque e eosinofilia pulmonar.
suspender a P/SD iniciar
a S e aumentar a dose de
AF a ser ingerida,
retornando ao esquema
combinado quando o0s
neutrofilos estiverem
acima de 1.000/mm3.

Sulfadiazina 1,5de 12/12h ou | Cristaldria, anemia hemolitica, | Hemograma completo,

comprimidos 1,0g 8/8h agranulocitose e plaquetopenia | inicialmente semanal a

(500mg) (reversiveis na maioria dos | seguir 15/15 dias e depois
€asos) e reacOes de | mensal durante todo o
hipersensibilidade. tratamento.

Espiramicina 1,0g de 8/8h Disturbios gastrintestinais, como

Comprimidos diarreia, vémitos, naduseas, dor

(500mg) abdominal e reacdes alérgicas.

Acido Folinico 15-30 mg/dia

comprimidos

(15mg)

2.2.8 Infeccdo na Crianga

Classicamente Sabin descreveu uma tétrade de sinais clinicos na toxoplasmose congénita,
que sdo: microcefalia ou anencefalia, calcificacGes cerebrais, convulsdes e retinocoroidite. Hoje
se sabe que a intensidade da doenca varia em cada individuo acometido, que em sua maioria
(75-90%) nascem assintomaticos e estima-se que 65% a 85% destas criancas infectadas
desenvolverdo sequela ocular em algum momento de sua vida®®2,

O parasita tem predilecdo por lesdes em 6rgdos do sistema nervoso e entre as lesdes oculares
a retinocoroidite merece destaque. Com areas de necrose e edema da retina, desestruturacdo do
epitélio pigmentoso, infiltrado inflamatério e comprometimento da coroide. Os cistos

parasitarios podem ser encontrados na retina e a evolucdo para a forma cicatricial é
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caracterizada por areas de gliose com margens hiper pigmentadas. J& as lesfes cerebrais vao
desde inflamag&o das meninges até areas de necrose cerebral e meningea, com predilegdo pelo
parénquima cerebral, nucleos da base e regido do aqueduto de Sylvius. Também séo observados
calcificagcOes cerebrais, hidrocefalia, anencefalia e dilatacdo do sistema ventricular ou
microcefalia®. Outras sequelas incluem catarata, glaucoma e alteragdes da iris. Geralmente o T.
gondii ndo é encontrado na cdmara anterior do olho e as alteracGes sdo causadas pela resposta
inflamatoria ou resposta imune a antigenos do parasita®*®.

Estudos de comprometimento do SNC tém relacionado o predominio das manifestacdes
neuroldgicas associadas as lesdes oculares. Na presenca dessas lesdes a frequéncia de
retinocoroidite tende a ser alta. Estudo recente publicou dados sobre acompanhamento de
criancas expostas verticalmente ao T.gondii, cujas maes adquiriram doenca agudamente durante
0 surto na cidade de Santa Maria/RS (maior ocorrido no mundo), no ano de 2018, por
contaminagdo da agua. Observou-se que 187 criancas foram submetidas a avaliacdo
oftalmologica, 181 realizaram ultrassonografia ou tomografia de cranio e 159 foram submetidas
a puncdo lombar. Dessas 29 criangas receberam o diagnostico de toxoplasmose congénita,
sendo que 19 tinham anormalidades oculares e 13 de 181 criancas apresentaram calcificacoes
cerebrais. A presenca de calcificagdes cerebrais foi maior nas criangas com a presenca de
alteracBes oftalmoldgicas®. A figura 13 ilustra as lesdes de retinocoroidite e calcificacdes
cerebrais.

E de extrema importancia identificar o periodo em que o feto foi acometido pelo T. gondii.
A frequéncia da infeccdo fetal aumenta com a idade gestacional, mas a gravidade das lesdes
cerebrais diminui conforme o periodo da gestacdo, sendo mais acometidos, 0s mais
precocemente infectados® 2%, Os estudos sugerem que apds um ano de idade a crianga tenha o
sistema imune capaz de conter o parasita, uma vez que, os medicamentos disponiveis para
tratamento atualmente n&o o eliminam?®9293,

A toxoplasmose pode causar deficit neurossensorial em até 20% dos casos. Num estudo
realizado em Belo Horizonte onde foram triadas 30.808 criancas (97% dos nascidos vivos), 20
apresentaram toxoplasmose congénita, 15 dessas (75%) apresentaram infeccdo subclinica.
Encontrou-se um déficit neurossensorial de 21,1% (quatro criancas acometidas), sendo que uma
tinha outros fatores de risco para hipoacusia. Estes sdo dados extremamente relevantes, uma

vez que esta alteragdo, até entdo, era subestimada nessas criangas .
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Figura 13. AlteragBes em Fundoscopia e TC de cranio. A- retinocoroidite macular cicatrizada, B-retinocoroidite
macular em atividade, C- Tomografia de cranio com calcificacdes disseminadas pelo parénquima, D- dilatacdo
ventricular, diminuicdo de substancia branca e maltiplas calcificagcdes no parénquima cerebral. (Imagens do banco
de dados dos autores)

Estudos de coorte na Franca e EUA ja mostravam o beneficio do tratamento pos-natal. Num
deles, em que criancas foram acompanhadas por 10,5 + 4,8 anos, observou-se que o tratamento
beneficia o concepto, principalmente se iniciado precocemente. Mesmo as criangas que
apresentaram varios sintomas clinicos ao nascimento e foram tratadas ao longo de um ano, com
a associacdo SD+P+AF, em cerca de 80% delas o desenvolvimento neuro-motor estava
adequado a idade e o desenvolvimento intelectual estava dentro da normalidade para 73% das
criancas, nenhuma teve lesdo neurossensorial e quase todas as criancas tiveram desfecho melhor
do que aquelas ndo tratadas ou tratadas por apenas um més®.

Em um seguimento por seis anos de uma coorte de 327 criancas congenitamente infectadas
em Lyon na Franca, observou-se que 72% das criancas foram tratadas apds nascimento e 24%
delas tinham pelo menos uma lesdo ocular; em 29%, pelo menos um novo evento ocorreu até

0s 10 anos apds deteccdo da primeira lesdo e 69% tinham visdo normal e nenhuma teve prejuizo
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bilateral. Segundo os autores, isso reforca que o prognostico pode ser satisfatorio se a crianca
for tratada a tempo, sendo mantida por longo tempo sob observagéo devido ao risco de recidiva
a longo prazo *.

Esta realidade diverge da brasileira onde relativamente mais criancas tém lesdes oculares,
que possuem a caracteristica de serem maiores, mais numerosas, tendem a atingir o polo
posterior, com predilecdo pela mécula e apresentam maior prejuizo visual. Talvez esse achado

seja devido a uma cepa mais virulenta ¥’
A) Diagndstico

O diagnostico da toxoplasmose na crianca requer um raciocinio da historia gestacional e da
mée, dos exames realizados no recém-nascido e dos achados do exame clinico na crianca. E
importante saber o status imune da mée, a época provavel em que ocorreu a infecgéo e se houve
tratamento. Todas essas questdes interferem diretamente na interpretacdo dos resultados
laboratoriais®®.

Véarios métodos podem ser utilizados para o diagndéstico do feto e da crianca. Desde PCR no
liquido amnidtico, liquor, sangue ou urina e isolamento de cepas através da inoculacdo em
cobaias ou visualizagdo em microscopia. Ultrassonografia obstétrica pode ser utilizada para
avaliar malformacbes principalmente em SNC e, ap0s nascimento, tomografia
computadorizada de cranio e ressonancia magneética, o exame ocular e mapeamento da retina e
0 mais comum, avaliagdo sorolégica com o padrdo das imunoglobulinas381,

O padrdo ouro para estabelecer o diagnostico de toxoplasmose congénita é a persisténcia da
presenca de 1gG apos os 12 meses de vida. Inversamente, a exclusdo do diagnostico estd na
dependéncia da diminuicdo gradual até negativacédo dos titulos de 1gG antes ou até 12 meses de
idade da crianca sem tratamento. De maneira geral, o diagnostico da infec¢do na crianca é
realizado pelos exames soroldgicos com o encontro de imunoglobulinas da fase aguda contra o
T.gondi, IgM, IgA, IgE. Para melhorar a sensibilidade dos exames é interessante que se facam
sorologias por métodos diferentes e, muitas vezes, ha necessidade de repeti-los em intervalos
regulares®.

No periodo neonatal, o encontro de 1gG pode ser confundido com a IgG materna que
atravessa a barreira placentaria. Ainda assim, a dosagem em paralelo (mée e filho) pode ser til
para demonstrar progressao ou decréscimo da producdo dessa imunoglobulina. A detec¢édo de

IgM e IgA podem ser diagndsticos, mas as dosagens iniciais devem ser repetidas apds 5 e 10
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dias de vida, respectivamente, devido ao risco de contaminagdo materna®2. Uma alternativa
seria o teste Western Blot, que seria util em estabelecer o diagndstico antes dos trés meses de
vida, porém ndo ¢é realizado de rotina em nosso meio e est4 limitado & possibilidade de falsos
positivos, principalmente apds o terceiro més de vida®®.

A sensibilidade dos testes soroldgicos dos recém-nascidos de mées imunocompetentes que
adquiriram sua infecgdo precocemente e/ou foram tratadas durante a gestacdo costuma ser
menor. Num estudo avaliando achados clinicos e soroldgicos de 25 recém-nascidos com
toxoplasmose congénita de mées tratadas durante a gravidez, comparativamente com uma
coorte de 164 recém-nascidos de mdes ndo tratadas durante a gravidez e cujas criangas sO
iniciaram o tratamento poés-natal até que o diagnostico fosse confirmado, encontrou-se que
houve menor frequéncia de doenga ocular e hidrocefalia nos RN de mées tratadas. Em relagéo
aos exames soroldgicos, a IgM esteve menos presente nas criangas de mées tratadas (44%) do
que nas ndo tratadas (86,6%), bem como a IgA®°.

E relevante observar que as dosagens de IgM e IgA podem ocorrer precocemente no feto
durante a gestacdo. Nesses casos, as dosagens podem ser precoces e transitorias e podem
desaparecer na época do parto. Contudo, se a infeccdo materna for adquirida muito tardiamente
na gravidez as sorologias precisam ser repetidas caso sejam negativas inicialmente pela demora
em produzir os anticorpos. Ou seja, a presenca dessas imunoglobulinas confirma o diagndstico,

porém a auséncia ndo o exclui®?.

B) Tratamento na crianca

Né&o obstante a escassez de estudos randomizados, controlados, duplo cego, comprovando
a eficacia do tratamento na gravidez e no recém-nascido pds-parto, a comparacéo entre estudos
observacionais e controles histéricos mostram claramente a reducdo das formas graves da
doenca e a diminuicdo das recidivas e advoga-se o0 tratamento na crian¢a com a ideia de reducéo
de danos!®. Ressalte-se aqui que no Brasil ndo ha formulacbes adequadas ao uso das
medicacdes pela crianca, sendo necessario recorrer a manipulacéo especificas.

Estudo na Franca demonstrou que, sem tratamento, era possivel isolar o parasita em até
95% das placentas das mées contaminadas. Apds a introducdo da espiramicina houve uma
reducdo 80% de isolamento do T. gondii na placenta. Coincidente com a introducdo deste
tratamento na Franca, a incidéncia em criancas infectadas foi observada ser menor que 50% em

cada trimestre na década em que a espiramicina foi usada, comparando com o periodo anterior,
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no qual ndo havia tratamento. A gravidade da doenca ao nascimento foi também menor para a
infecgcdo adquirida a cada trimestre, presumindo na demora da transmisséo pela placenta do
toxoplasma, que também demorou a infectar o feto e com isto a doenga tornou-se menos
gravel®,

Dados do estudo colaborativo de Chicago (1981-2004), onde 0os mesmos examinadores
avaliavam criancas congenitamente infectadas e em tratamento com pirimetamina em doses
diarias (1mg/k/dia) por dois ou seis meses e a seguir passava-se para trés vezes por semana e
permanecia por um ano, mais sulfadiazina (100mg/k/dia, duas doses) e acido folinico ao longo
de um ano, foram comparadas com aquelas que ndo haviam recebido o tratamento. As criangas
que recebiam o tratamento foram avaliadas ao nascimento e em intervalos regulares. O
resultado para a maioria das criancas foi favoravel, com melhora dos resultados de avaliacdo
cognitiva e ocular. As taxas de recorréncia para lesdes oculares foram maiores na coorte de
criangas néo tratadas no primeiro ano de vida. Vale o registro de que neste estudo com casuistica
de 120 criancas ndo houve evidéncia de toxicidade hematoldgica tardia com o tratamento®.

Todas as criangas com toxoplasmose congénita, apresentando ou ndo manifestagdes clinicas
ao nascimento, devem ser tratadas durante o primeiro ano de vida, e a associacdo terapéutica
mais utilizada € a sulfadiazina, pirimetamina e acido folinico. Como o tratamento € direcionado
para as formas taquizoitas da doenga, isso implica que o tratamento é mais eficaz quanto mais
cedo introduzido™.

Os efeitos adversos relacionados com a sulfadiazina e pirimetamina sdo considerados na
literatura como transitorios e menores. Os mais frequentes sdo lesdes de pele, rash cutaneo ou
urticaria, que podem ocorrer em cerca de 1 a 2 % dos casos. Em criancas, sdo raros e ha poucos
relatos de eventos adversos graves®?. Recentemente, foi publicado um estudo de caso de reacéo
mais significativa, por Dress (Drug Reaction with Eosinophilia and Systemic Symptoms). Trata-
se de farmacodermia por sulfadiazina associado a sindrome hemofagocitica, tendo o 6bito como
desfecho em crianga com cinco semanas de idade!®?,

O uso do acido folinico atenua os eventos adversos mais comuns tais como: neutropenia,
plaquetopenia e anemia. Foi estimado o risco para eventos adversos graves com a associacao
SD+P, podendo ocorrer em 1:2100 prescri¢des, reacdes de pele 1:4900 prescricGes e 6bito
1:11.100 prescrigdes®?. Conclui-se que, embora o0s eventos mais comuns tendam a ndo serem
fatais, ndo se pode excluir o risco do tratamento na crianca e a necessidade do monitoramento

continuo.
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Um estudo foi realizado em Minas Gerais, com seguimento de 171 criangas durante o
tratamento para toxoplasmose congénita ao longo de um ano, sendo que 125 criangas
completaram um ano de tratamento regular. Cerca de 44% das criangas apresentaram algum
distarbio hematoldgico. A primeira reacdo adversa foi observada, em média, 66 dias ap6s inicio
da terapia. A desordem mais comum foi neutropenia (53/171). O aumento da dose de acido
folinico foi necessaria em 40 das criangas, com 36 delas melhorando apos essa intervencédo; 13
criancas tiveram trombocitopenia e todos os episodios resolveram-se espontaneamente!®®. Os
resultados sugerem que, embora os efeitos adversos, principalmente os hematolégicos, sejam
frequentes, geralmente eles ndo ameacam a vida e, como descrito por outros autores, tendem a
ser autolimitados com a suspenséo das drogas®?7% 1%,

E importante assegurar que a crianca acometida pela doenca tenha acesso & medicacio
especifica e faca os controles clinicos, laboratoriais e de imagens que s@o necessarios a cada
caso. A familia deve ter em mente que as criangas com lesdes oculares podem ter recidivas e,
por isso, 0s controles com oftalmologistas devem ser regulares e deverdo acontecer inicialmente
em periodos mais curtos até que a crianga esteja apta a relatar deficits isolados da viséo, ao
longo da sua vida. Para criangas portando sequelas neurologicas, o atendimento deve ser
integral e multidisciplinar a longo prazo, no intuito de amenizar as sequelas®.

Encontrar outras opg¢des terapéuticas faz-se mister. A comunidade cientifica clama por novas
drogas, que sejam mais eficazes, atuem sobre as diversas formas de apresentacdo do parasita
(taquizoitos, bradzoitos), sejam de baixo custo, com baixo risco de efeitos adversos e com
formulacBes adequadas ao uso das criangas, enquanto ndo haja um tratamento eficaz, capaz de
controlar ou erradicar a doenga®1%,

Em 2020, o Ministério da Saude através da nota técnica N° 14/2020, apresentou um
fluxograma de diretriz nacional, para a conducdo clinica do diagndstico e tratamento da
toxoplasmose gestacional e congénita. A figura 14, apresenta o fluxograma de avaliagdo e

condutas na maternidade para o recém-nascido suspeito de toxoplasmose congénita.
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Figura 14. Fluxograma de avaliacdo e condutas na maternidade para o recém-nascido suspeito de toxoplasmose congénita. (Nota técnica N°14/2020)
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2 OBJETIVOS

3.1 Objetivo geral

Avaliar o perfil e 0 manejo clinico laboratorial dos bindmios mée-filhos

acometidos com Sifilis e Toxoplasmose.

3.2 Objetivos especificos

Conhecer o perfil epidemiologico das mées e filhos acometidos com sifilis
congeénita;

Caracterizar o perfil de maes e filhos assistidos em um ambulatorio de seguimento
para sifilis congénita.

Identificar os fatores associados ao diagnostico da sifilis congénita.

Conhecer o perfil epidemiologico das mées e filhos acometidos com
toxoplasmose congeénita.

Avaliar o perfil de mées e filhos acompanhadas em um centro de referéncia em
doencas infecto-parasitarias, ap0s exposicdo ao T.gondii, estabelecendo
comparacOes em relagdo a um estudo previamente realizado no mesmo local ha
dez anos.
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4

METODOLOGIA

Esse trabalho foi composto por dois produtos principais, sendo que cada um utilizou
um percurso metodologico diferente. Assim, o detalhamento das metodologias

empregadas encontra-se inserido em cada um desses produtos, a saber:

Produto 1: Formatado segundo as normas da Revista da Sociedade Brasileira de Medicina
Tropical.

“Sifilis congénita: fatores associados em um ambulatério de seguimento, no Norte

de Minas Gerais, 2016-2019.”

Estudo de coorte prospectivo realizado nos anos de 2016 a 2019, na cidade de
Montes Claros, norte de Minas Gerais. A coleta de dados foi realizada a partir de
formulérios especialmente construidos, constando de caracteristicas sociodemograficas
maternas, comportamentais, habitos de vida e caracteristicas relacionadas ao acesso e
cuidados de saude. Foram adotados os critérios do Ministério da Saude para sifilis
congénita. Para analise estatistica, utilizou-se o teste qui-quadrado ou teste exato de
Fischer, para verificar variaveis associadas e selecionadas para analise multipla. Para a
definicdo dos fatores associados a confirmacdo diagnostica procedeu-se andlise de
regressdo de Poisson, hierarquizada, com célculo das Razbes de Prevaléncia (RP) e

respectivos intervalos de confianca de 95%.

Produto 2: Formatado segundo as normas da Revista da Sociedade Brasileira de Medicina

Tropical.

“Perfil de gestantes e criancas acompanhadas por exposicio ao T.gondii num centro

de referéncia no Norte de Minas. O que mudou 10 anos depois?”
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Estudo de coorte prospectivo, com seguimento de quatro anos (2016 a 2019),
servindo o estudo prévio realizado nos anos 2002 a 2010 como comparativo, para as
variaveis estudadas. Apo6s codificacdo especifica, os dados foram registrados no software
IBM SPSS versdo 22. A coleta de dados foi realizada a partir de formularios utilizados
no estudo anterior, constando de caracteristicas sociodemograficas maternas, manejo do
pré-natal, tratamento na gravidez e manejo do recém-nascido e 0 seu seguimento por pelo
menos 12 meses. As variaveis foram avaliadas a partir da distribuicdo de frequéncias
absolutas e percentuais. Na definicdo dos fatores associados a presenca de sequelas
utilizou-se o teste qui-quadrado de Pearson ou teste exato de Fischer, assumindo o
intervalo de confianca de 5% (p<0.05).
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5 PRODUTOS

Sé&o elencados a seguir os produtos gerados por esta tese.

5.1 Produto 1.

Artigo — “Sifilis congénita: fatores associados em um ambulatorio de seguimento, no
Norte de Minas Gerais, 2016-2019”, apresentado no corpo desta tese.

5.2 Produto 2

Artigo — “Perfil de gestantes criangas acompanhadas por exposigdo ao T. gondii num
centro de referéncia. O que mudou 10 anos depois?”, apresentado no corpo desta tese.

5.3 Produto 3

Anexado no Apéndice — A

Artigo: “Elaboracdo e analise de propriedades psicométricas de um questionario para
avaliar o conhecimento de gestantes sobre toxoplasmose”, apresentado nos apéndices
desta tese, formatado conforme exigéncias da Revista brasileira de Saude Materno-

Infantil.

5.4 Produto 4

Video educativo sobre sifilis, abordando desde a forma adquirida, gestacional e
congénita, tendo como foco principal as gestantes e o publico em geral. Disponivel no

link: https://www.youtube.com/watch?v=fntOvJv3uEU

5.5 Produto 5
Video educativo sobre profilaxia em toxoplasmose, a abordagem em salde priméaria como
prevencdo e estimulo ao pré-natal precoce e cuidados a satde da gestante e seu concepto.

Disponivel no link: https://www.youtube.com/watch?v=Z5N_wnTSe4s



https://www.youtube.com/watch?v=fnt0vJv3uEU
https://www.youtube.com/watch?v=Z5N_wnTSe4s
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5.6 Produto 6

Video sobre Toxoplasmose e desfechos na crianca. Trata-se de video informativo de
profilaxia e depoimento de uma mae de paciente afetado pela doenca.

Link: https://youtu.be/gli6yyich3U

5.7 Produto 7

Manual em manejo clinico e laboratorial da Toxoplasmose gestacional e congénita para
profissionais da saide priméaria do municipio de Montes Claros.

Link:
https://drive.google.com/file/d/1ib9bkalhpdzFJpt40iKPPC67w9gGDN5W/view?usp=sh
aring



https://youtu.be/gli6yyich3U
https://drive.google.com/file/d/1ib9bkaJhpdzFJpt4oiKPPC67w9qGDN5W/view?usp=sharing
https://drive.google.com/file/d/1ib9bkaJhpdzFJpt4oiKPPC67w9qGDN5W/view?usp=sharing
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5. 1 Artigo 1.

Sifilis congénita: fatores associados em um ambulatério de seguimento, no Norte de
Minas Gerais, 2016-2019

Janer Aparecida Silveira Soares, Ana Paula Ferreira Holzmann, Bérbara Bispo da Silva
Alves, Caio Fagundes Quadros Lima, Antonio Prates Caldeira

Resumo

Objetivo: Caracterizar o perfil de maes e filhos assistidos em um ambulatério de
seguimento para sifilis congénita e identificar os fatores associados a confirmagéo do
diagnostico. Métodos: Estudo de coorte prospectivo realizado nos anos de 2016 a 2019,
na cidade de Montes Claros, norte de Minas Gerais. A coleta de dados foi realizada a
partir de formularios especialmente construidos, constando de caracteristicas
sociodemograficas maternas, comportamentais, habitos de vida e caracteristicas
relacionadas ao acesso e cuidados de saude. Foram adotados os critérios do Ministério da
Saude para sifilis congénita. Para analise estatistica, utilizou-se o teste qui-quadrado ou
teste exato de Fischer, para verificar variaveis associadas e selecionadas para analise
multipla. Para a definicdo dos fatores associados a confirmacao diagnostica procedeu-se
analise de regressdo de Poisson, hierarquizada, com célculo das Razdes de Prevaléncia
(RP) e respectivos intervalos de confianca de 95%. Resultados: Foram elegiveis para o
estudo 200 binémios, que realizaram pelo menos uma consulta como parte do seguimento
apos alta da maternidade. As mées eram, em sua maioria jovens, com baixa escolaridade,
negras e quase metade referiam ndo ter parceiro sexual fixo. Cerca de um quarto das mées
fizeram menos de seis consultas pré-natais e quase metade ndo trataram adequadamente
a doenca na gestacdo. O diagnastico de sifilis congénita foi confirmado para 116 criancas.
Os seguintes fatores estiveram associados ao diagnostico de sifilis congénita, apos analise
multipla: baixa escolaridade materna (RP=1,30; 1C95%=1,05-1,60), comportamento de
risco materno (RP=1,34; 1C95%=1,07-1,66), tratamento inadequado da mae (RP=3,16;
IC95%=2,42-4,47) e falta de tratamento do parceiro (RP=1,44; 1C95%=1,18-1,81).
Conclusao: A sifilis continua sendo um grande desafio. Os resultados destacam as
iniquidades sociais associadas a sifilis congénita e a falta de manejo adequado da
gestante e tratamento dos parceiros.

Palavras-chave: Sifilis; Sifilis congénita; Gestacdo, Doencas sexualmente
transmissiveis.
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Abstract

Objective: To characterize the profile of mothers and children assisted at a follow-up
outpatient clinic for congenital syphilis and to identify the factors associated with the
confirmation of the diagnosis. Methods: Prospective cohort study conducted from 2016
to 2019, in the city of Montes Claros, northern Minas Gerais. Data were collected from
forms specially designed, addressing maternal sociodemographic, behavioral and lifestyle
habits characteristics as well as characteristics related to access to health care and to
health care services. The criteria of the Ministry of Health for congenital syphilis were
adopted. Chi-square test or Fisher's exact test was used for statistical analysis to verify
variables associated selected for multiple analysis. Hierarchical Poisson regression
analysis was performed to define the factors associated with diagnostic confirmation, with
calculation of the Prevalence Ratios (PR) and respective 95% confidence intervals.
Results: 200 binomials, who attended at least one appointment as part of the follow-up
after discharge from the maternity hospital, were eligible for the study. The mothers were
mostly young, with low educational level and black. Nearly half of the mothers reported
not having a steady sexual partner. About a quarter attended less than six prenatal
appointments. Nearly half did not treat the disease adequately during pregnancy. The
diagnosis of congenital syphilis was confirmed for 116 children. The following factors
were associated with the diagnosis after multiple analysis: low maternal educational level
(PR=1.30; 95%CI=1.05-1.60), maternal risk behavior (PR=1.34; 95%CI =1.07-1.66),
inadequate treatment of the mother (PR=3.16; 95%CI=2.42-4.47) and lack of treatment
of the partner (PR=1.44; 95%CI=1, 18-1.81). Conclusion: Syphilis remains a major
health challenge. The results highlight the social inequities associated with congenital
syphilis and the lack of proper management of pregnant women and treatment of their
partners.

Keywords: Syphilis; Congenital syphilis; Pregnant women; Sexually transmitted
diseases.

Introducéo

A sifilis € uma doenca bacteriana, infecciosa causada pelo Treponema pallidum, que se
caracteriza por ser uma Infeccdo Sexualmente Transmissivel (IST). Pode apresentar
manifestacdes clinicas inespecificas ou mimetizar outras infec¢cdes e, quando gestantes
sdo infectadas, pode haver acometimento do concepto causando graves prejuizos a sua
salide e até mesmo a mortet. Segundo a Organizacdo Mundial de Saude (OMS) a sifilis
¢ a segunda causa de natimortos, globalmente2. Todavia, é relevante observar que mais
de 70% das criancas nascidas infectadas serdo assintomaticas. Esse aspecto destaca a
importancia do adequado acompanhamento de gestantes e criangas infectadas?®.

Baseando em dados de prevaléncia das IST no periodo de 2009 a 2016, a OMS estimou
o total incidente de IST curaveis em 376,4 milhdes, sendo a sifilis responsavel por 6,3
milhdes desses casos®. Desde 2013, observa-se em todo 0 mundo aumento nos indicadores
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da sifilis adquirida, gestacional e congénita. Existem multiplas causas para esse
crescimento, destacando-se 0 aumento em grupos de homens que fazem sexo com
homens, auséncia de inibicédo sexual, disponibilidade de tratamento efetivo para HIV, uso
de redes sociais para encontrar parceiros sexuais, aumento de sexo oral como forma de
sexo seguro, diminuicdo do uso de preservativos, desabastecimento mundial de
penicilina*.

A maior parte dos casos de sifilis encontra-se em paises de média e baixa renda e o Brasil
segue em consonancia com o aumento dos indicadores mundiais, embora tanto a sifilis
congénita, como a sifilis em gestantes sejam de notificagdo compulséria no pais,
estratégia adotada como uma intervengdo precoce, para reducdo da transmissdo vertical
da doenga®®*. Ainda assim a situacdo epidemioldgica é preocupante e desafiadora. Em
2019, a taxa de detecgdo de sifilis em gestantes foi de 20,8/1.000 nascidos vivos, a taxa
de incidéncia de sifilis congénita de 8,2/1.000 nascidos vivos, refletindo possivel melhora
nas notificagdes, mas ao mesmo tempo demonstrando que ainda havera um caminho a ser
percorrido até manter a doenca em parametros aceitaveis®.

No Brasil, numa tentativa de controlar a doenca, desde 2017 todos os recém-nascidos de
mées inadequadamente tratadas ou ndo tratadas e com exames sorologicos positivos para
sifilis na gestacdo ou no parto, sdo considerados como casos de sifilis congénita e séo
investigados e tratados como tal®> O seguimento de tais criancas é fundamental para o
controle de cura e a evolucdo desses casos (maes e filhos) podendo ser bastante atil para
orientar medidas preventivas®.

Os estudos nacionais mais recentes sobre a sifilis gestacional e congénita reportam dados
secundarios, destacando a magnitude do problema’®. Poucos estudos enfocam os aspectos
clinicos e evolutivos da doenca e do perfil epidemiolégico das gestantes e das criangas.
Embora seja uma doenca secular, com caracteristicas clinicas bem conhecidas, o perfil
das pessoas acometidas, a carga da doenca e a resposta terapéutica devem ser
constantemente revisitados®!°. Este estudo teve como objetivo caracterizar o perfil de
mées e filhos assistidos em um ambulatorio de seguimento para sifilis congénita e
identificar os fatores associados a confirmacdo do diagndstico.

Meétodos

Trata-se de um estudo de coorte prospectivo, com seguimento de quatro anos (2016 a
2019). O estudo foi realizado na cidade de Montes Claros, ao norte de Minas Gerais. Com
populacdo estimada em cerca de 417.478 mil habitantes, a cidade representa um
importante polo regional e sua abrangéncia na assisténcia a sadde alcanca 86 municipios.

O municipio possui trés maternidades, todas conveniadas ao Sistema Unico de Sadde
(SUS), que registram, em média, 6300 nascimentos de criancas residentes de Montes
Claros por ano. A assisténcia ambulatorial municipal acontece em quatro policlinicas e
142 unidades da Estratégia de Saude da Familia (ESF), estando todas elas aptas a
realizarem testes rapidos para sifilis em suas dependéncias.
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O Centro de Referéncia em Doencas Infecciosas (CERDI), localizado em uma das
policlinicas do municipio, possui um Servi¢co de Assisténcia Especializado (SAE) e
Centro de Testagem e Acolhimento (CTA), para atendimento dos pacientes portadores de
IST/AIDS e recebe as criangas oriundas das maternidades com exposicao a essas doencas
para 0 seguimento pos alta hospitalar.

A populacdo-alvo deste estudo foi composta por criancas e mées encaminhadas pelas
maternidades locais com registro de sifilis gestacional. Adotou-se como critérios de
incluséo no estudo: criancas filhas de maes com VDRL positivo em qualquer titulacéo e
teste rapido positivo ou FTA-ABS positivo, para sifilis antes da gestacdo, durante a
gestacdo ou por ocasido do parto e puerpério, desde que ndo tratadas previamente e que
fizeram pelo menos uma consulta de seguimento pés alta da maternidade,
independentemente de sintomatologia clinica.

O tratamento materno foi considerado adequado para as pacientes que fizeram uso de
penicilina, nas doses previstas conforme estadiamento da doenca pelo Ministério da
Saude e que iniciaram e finalizaram o tratamento até os 30 dias que antecederam o parto,
com queda da titulagio apds trés meses®S. O tratamento do parceiro foi considerado
adequado quando realizado com pelo menos 2.400.000 Ul de penicilina benzatina ou em
dose similar a da gestante.

Foram excluidas as gestantes que apresentaram exames falso positivos, gestantes com
cicatriz sorolégica devido tratamento prévio e gestantes cujo desfecho da gravidez tenha
sido aborto ou natimortos. Foram consideradas perdas as maes e criancas que nao
retornaram para seguimento apds seis meses da Ultima consulta e que ndo foram
localizadas por busca ativa (contato por telefone, visita domiciliar pela ESF, visita
domiciliar pela assisténcia social do CERDI).

Para avaliacdo clinica das criancas seguiu-se o calendario proposto pelo Ministério da
salde para consultas de puericultura: 30 dias ap0s 0 nascimento, dois, quatro, seis, nove,
doze e dezoito meses, a seguir, semestralmente, pelo menos até os dois anos de idade da
crianca. Considerou-se seguimento efetivo e completo, o0 acompanhamento da crianca
por, pelo menos, 18 meses apds seu nascimento, com a realizacao e negativacdo de dois
exames de VDRL consecutivos, com intervalos de pelo menos 30 dias entre eles, auséncia
de sintomatologia clinica ou sinais de recidiva da doenca, desenvolvimento
neuropsicomotor e ganho péndero-estatural adequados a idade. Para o diagnostico final
de exposicdo ou sifilis congénita utilizou-se os critérios do Ministério da Saude de
2017>1L,

Além da avaliacao clinica, todas as criancas também eram encaminhadas para a realizacéo
de exames de fundo de olho semestralmente, avaliacdo de emissdes otoacusticas (EOAT)
ao nascimento e aos seis meses de idade, seguida de pelo menos uma audiometria com
EOAT + Potencial Evocado Auditivo do Tronco Cerebral (PEATC) aos 12 meses e/ou
FTA-ABS apo6s 18 meses de idade. Para as criancas que apresentaram neurossifilis
(VDRL positivo em liquor, aumento de celularidade e aumento de proteinas conforme



78

parametros por idade), o estudo do liquor seis meses apds do tratamento inicial foi
obrigatorio e naquelas com alguma alteracdo dGssea, 0s exames de RX também foram
realizados conforme solicitagdo da clinica ortopédica.

A coleta de dados foi conduzida prospectivamente, diretamente dos prontudrios, a partir
de formulérios especialmente construidos, constando de variaveis sobre caracteristicas
sociodemogréficas maternas (idade, escolaridade, ocupacdo e estado civil),
comportamentais e habitos de vida (tabagismo, etilismo, uso de drogas ilicitas, nimero
de parceiros durantes a gestacéo e comportamento de risco durante a gestagdo — incluindo
qualquer atitude que implique em possibilidade de sexo inseguro) e caracteristicas
relacionadas ao acesso e cuidados de satde (dados da gestacéo, pré-natal, realizacdo de
exames, tratamento materno, tratamento do parceiro, manejo das criangas ao nascimento).
Foram adotados os critérios do Ministério da Saude para sifilis congénita e diagndstico
final da exposicéo da crianca ao T. pallidum >

Ap0s codificacdo especifica, os dados foram registrados no software IBM SPSS verséao
22. As variaveis foram avaliadas a partir da distribuicdo de frequéncias absolutas e
percentuais. Na definicdo dos fatores associados a confirmacgdo diagnostica de sifilis
congénita, utilizou-se o teste qui-quadrado ou teste exato de Fischer. As variaveis
associadas até o nivel de 20% (p< 0,20) foram selecionadas para analise maltipla. Para a
definicdo dos fatores associados a confirmacdo diagnostica procedeu-se andlise de
regressdo de Poisson, hierarquizada, definindo-se as razdes de prevaléncia (RP) e
respectivos intervalos de confianca de 95%. No modelo proposto as variaveis distais
foram as caracteristicas demogréaficas e sociais, as variaveis intermediarias foram
definidas pelos aspectos comportamentais e as variaveis proximais foram relacionadas
aos servicos de saude, cuidados e tratamento (Figura 1). Para o modelo final, foram
mantidas apenas as variaveis com nivel de significancia de 5% (p< 0,05).

Todos os aspectos éticos foram respeitados. Assegurou-se para as familias o sigilo e
confidencialidade dos dados e os responsaveis legais das criancas envolvidas no estudo
assinaram termo de consentimento livre e esclarecido. O estudo foi autorizado pela
Secretaria de Saude do Municipio de Montes Claros e teve seu projeto aprovado pelo
comité de ética em pesquisa da universidade Estadual de Montes Claros (UNIMONTES)
sob parecer N°: 2.341.9609.
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Figura 1: Modelo hierarquico para analise dos fatores associados a sifilis congénita

Resultados

No periodo do estudo, foram encaminhados ao CERDI 234 bindémios (mée-filho) para
avaliacdo e seguimento, com histéria de sifilis na gestacao e/ou sifilis congénita. Foram
excluidos 34 pacientes devido ao ndo preenchimento dos critérios de eleicdo para o
estudo. Desses, 11 foram excluidos por se caracterizarem como cicatriz sorologica
materna, trés por apresentarem exames discordantes (teste rapido e/ou FTA-ABS
negativos com VDRL positivo em exames repetidos com intervalos superiores a 30 dias)
e 20 serem de outros municipios. Assim, foram elegiveis 200 binbmios para este estudo.

A tabela 1 apresenta as principais caracteristicas sociodemograficas, comportamentais e
cuidados de saude das maes de criancas acompanhadas no CERDI no periodo de 2016-
2019, com suspeita de sifilis congénita. A idade média foi de 24 anos, variando de 13 a
44 anos. Quanto ao estado civil, 52,5% relataram serem casadas ou viver em unido estavel
com o pai da crianca. Em relacéo a escolaridade 43,0% das méaes relataram menos de 9
anos de estudos. O consumo de drogas ilicitas durante a gestacdo (cocaina ou crack) foi
referido por 36 maes (18,0%) e ter mais de um parceiro foi relatado por 85 mées (42,5%).

Tabela 1. Caracteristicas sociodemogréaficas, comportamentais e cuidados de salde das
mées de criangas com suspeita de sifilis congénita; Montes Claros (MG), 2016-2019.
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Variaveis (n) (%)
Idade da méae

<19 anos 50 25,0
20-29 anos 108 54,0
> 30 anos 42 21,0
Estado civil

Casada/unido estavel 105 52,5
Solteira/separada/vilva 95 47,5
Escolaridade (anos de estudo)

> 12 anos 17 8,5
9a 12 anos 97 48,5
<9 anos 86 43,0
Cor da pele (autodenominacgéo)

Branca 18 9,0
Parda 148 74,0
Preta 33 16,5
Indigena 1 0,5
Ocupacao

Do lar 100 50,0
Trabalha fora 75 37,5
Estudante 25 12,5
Uso de drogas na gestacao

Uso de qualquer droga (licita/ilicita) 53 26,5
Alcool 32 16,0
Tabaco 28 14,0
Cocaina/crack 36 18,0
Nenhuma 147 73,5
Parceiros na gestagao

Unico 115 57,5
Mais de um/sem parceiro fixo 85 42,5
Numero de consultas no pré-natal

> 6 consultas 145 72,5
1 a 6 consultas 47 23,5
Nenhuma 8 4,0
Momento do diagnostico

Antes da gestacéo 22 11,0
Durante a gestacao 135 67,5
Parto ou puerpério 43 21,5
Tratamento realizado no pré-natal

Penicilina benzatina 7.200.000UlI 111 55,5
Penicilina benzatina 4.800.000UlI 20 10,0
Penicilina benzatina 2.400.000UlI 16 8,0
Ceftriaxona 4 2,0
Na&o tratou 49 24,5
Titulo do VDRL no momento do parto

1:1até 1:8 125 67,6
1:16-1:32 43 23,2
1:64 ou mais 17 9,2

Realizagdo de VDRL no pré-natal
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VDRL néo realizado primeiro trimestre 30 15,0
VDRL positivo no primeiro trimestre 86 50,6
VDRL néo foi repetido durante pré-natal 66 33,0
Tratamento do parceiro

Sim 85 42,5
Né&o 115 57,5

Em relagdo ao pré-natal, oito pacientes relataram nédo ter realizado pelo menos uma
consulta durante a gestacdo. O diagndstico de sifilis foi firmado durante o pré-natal para
135 (67,5%) das mées acompanhadas. A realizacdo do VDRL mostrou-se presente no
primeiro trimestre para 86 gestantes (43%) e para 15% delas (30) ele nédo foi realizado;
33% das gestantes s6 fizeram um exame ao longo da gestacdo e 32,4% das parturientes
apresentavam VDRL em titulacdo superior a 1:16 no momento do parto.

A tabela 2 apresenta as principais caracteristicas das criangas acompanhadas. Registrou-
se que 18 delas (9,0%) nasceram com menos de 37 semanas de idade gestacional, 31
(15,5%) possuiam peso inferior a 2.500g ao nascimento e 192 criancgas (96,0%), foram
rastreadas para a doenca com teste ndo treponémico em sangue periférico ao nascimento.

Foram registradas intercorréncias ao nascimento para 24 criancas (12,0%), sendo o
distarbio respiratorio o mais frequente, seguido da sepse neonatal precoce. Em relacéo ao
screening neonatal recomendado pelo protocolo do Ministério da Saude, o Raio X de
0ssos longos foi realizado em 145 criancas (72,5%), sendo que em quatro neonatos esse
exame demonstrou alguma alteracdo. A puncdo lombar foi realizada em 144 criancas
(72%), com identificacdo de alteracdes em oito delas.

Quanto ao tratamento realizado na maternidade, 90,0% das criancas receberam
tratamento com penicilinas e 4,0% usaram ceftriaxona. Para 45 criancas, 0 manejo ao
nascimento ndo seguiu as recomendacdes do Ministério da Saude.

Tabela 2. Caracteristicas clinicas, exames, tratamento e seguimento realizado nas criancas
expostas ou acometidas pelo Treponema pallidum, ao nascimento.

Variaveis (n) (%)
Idade gestacional ao nascimento
< 37 semanas 18 9,0
37-41 semanas 175 87,5
> 41 semanas 7 3,5
Nota de Apgar no primeiro minuto
>7 172 86,0
<7 28 14,0
Peso ao nascimento
< 25009 31 15,5
>2500g 169 84,5
Realizacdo do VDRL ao nascimento
Sim 192 96,0
Né&o 8 4,0

Intercorréncias ao nascimento
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Ausentes 176 88,0
Respiratoria 10 5,0
Hematoldgica/infecciosa 5 2,5
Duas ou mais dessas 9 4,5
RX de ossos longos

Realizado e sem alteracdes 141 97,2
Periostite/Metafisite 3 2,1
Fratura 6ssea 1 0,7
Alteracoes no estudo do liquor

Sem alteracGes 136 94,4
VDRL positivo 6 4,2
Aumento de proteinas e/ou células 2 1,4
Tratamento do recém-nascido na maternidade

N&o tratou 12 6,0
Penicilina cristalina 10 dias 117 58,5
Penicilina procaina 10 dias 19 9,5
Penicilina benzatina dose Unica 44 22,0
Ceftriaxona EV 10 dias 8 4,0
Idade de negativacdo do VDRL

Até 3 meses de vida 126 63,0
Até 6 meses de vida 35 17,5
N&o negativou 1 0,5
Né&o aferido 38 19,0
Presenca de sequelas aos 18 meses

Auséncia de sequelas 95 94,0
Auditiva 2 2,0
Cardioldgica 3 3,0
Cognitiva 1 1,0
Desfecho pelos critérios do Ministério da Saude (2017)

Sifilis congénita 116 58,0
Auséncia de doenca 66 33,0
N&o pode ser estabelecido 18 9,0

Para 116 criancas (58,0%) houve negativacdo do VDRL nos primeiros 30 dias de vida de
seguimento. Apenas uma crianca manteve o VDRL positivo aos 12 meses de idade e
necessitou ser retratada. Concluiram o seguimento recomendado pelo ministério da saude
101 criancas (50,5%), sendo que duas tiveram o exame de FTA-ABS positivo aos 18
meses.

Considerando os critérios do Ministério da Saude de 2017, 116 criangas tiveram a
confirmacdo do diagndstico de sifilis congénita. Para 66 criancas, o desfecho foi apenas
exposicdo a doenca e 18 criancas tiveram perda de seguimento, ndo sendo possivel
concluir sobre a presenca ou auséncia do diagnostico. Entre as criancas que fizeram o
seguimento pelo menos até os 18 meses, seis delas (5,9%) apresentaram alguma sequela.

A tabela 3 apresenta o resultado das analises bivariadas entre as caracteristicas das maes
e o desfecho do diagndstico de sifilis congénita baseado nos critérios do Ministério da
Saude.
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Tabela 3. Andlise bivariada das caracteristicas sociodemogréaficas, comportamentais e
manejo do pré-natal associados com o desfecho de sifilis congénita segundo critérios do

Ministério da Saude.

Variaveis Sifilis congénita P valor
Né&o Sim

Idade da mae 0,285
30 ou mais 07 (26,9%) 19 (73,1%)

até 30 59 (37,8%) 97 (62,2%)
Escolaridade da mée 0,027
até 9 anos 14 (24,6%) 43 (75,4%)

mais de 9 anos 52 (41,6%) 73 (58,4%)
Ocupacédo da mae 0,018
do lar 26 (28,9%) 64 (71,1%)
estudante/trabalha fora 41 (44,6%) 51 (55,4%)

Estado civil 0,555
Solteira/Sem companheiro fixo 30 (34,2%) 58 (65,9%)
Casada/Unido estavel 36 (38,3%) 58 (61,7%)

Uso droga ilicita durante a gravidez 0,007
Néo 63 (40,1%) 94 (59,9%)

Sim 03 (12,0%) 22 (88,0%)
Comportamento de Risco 0,002
N3o 50(45,0%0 61 (55,0%)

Sim 16 (32,5%) 55 (77,5%)
Parceiros maternos durante a gravidez 0,017
Unico 45 (43,7%) 58 (56,3%)

Mais de um ou sem parceiro fixo 21 (26,6%) 58 (73,4%)
NuUmero de consultas durante a gestacéo <0,001
> 6 59 (43,7%) 76 (56,3%)
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Momento do diagnéstico materno
Antes da gestagéo

Durante a gestacdo

Parto ou po6s-parto

Repeticdo VDRL durante o pré-natal
2 ou mais

Menos de 2

Tratamento materno adequado (MS)*
Sim

N&o

Titulo VDRL materno no momento do parto
1:1-1:8

>1:16

Tratamento do parceiro

Sim

Néo

07 (14,9%)

11 (61,1%)
53 (43,8%)

02 (4,7%)

49 (53,3%)

17 (18,9%)

63 (72,4%)

03 (3,2%)

44 (39,6%)

13 (23,2%)

44 (58,7%)

22 (20,6%)

40 (85,1%)

07 (38,9%)
68 (56,2%)

41 (95,3%)

43 (46,7%)

73 (81,1%)

24 (27,6%)

92 (96,8%)

67 (60,4%)

43 (76,8%)

31 (41,3%)

85 (79,4%)
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<0,001

<0,001

<0,001

0,035

<0,001

(*) Segundo normas do Ministério da Saude

A tabela 4 apresenta o modelo final da analise multipla, destacando os fatores associados
a confirmacao diagnostica de sifilis congénita para o grupo de criangas acompanhadas.

Tabela 4. Fatores associados a confirmacdo diagnostica de sifilis congénita; Montes

Claros (MG), 2016-2019 (Analise de Regressao de Poisson)

Variaveis

RP (1C95%)

P-valor

Escolaridade da mae

<9 anos

> 9 anos

1,30 (1,05-1,60)

1,0

0,016



Comportamento de Risco
Sim

Né&o

Tratamento materno correto
Né&o

Sim

Tratamento do parceiro
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0,008
1,34 (1,07-1,66)
1,0
<0,001
3,16 (2,42-4,47)
1,0
<0,001

Nao 1,47 (1,18-1,81)
Sim 1,0
Discussao

O presente estudo possibilitou o conhecimento do perfil de mées e filhos assistidos em
um ambulatorio de seguimento para sifilis congénita. O grupo de mées avaliado
caracterizou-se por ser predominantemente jovem e com elevada proporcdo de maes
solteiras ou sem parceiros fixos. Registrou-se ainda muitas maes com baixa escolaridade
e predominancia de mulheres negras, ressaltando a associacao da sifilis materna com as
iniquidades sociais”®**.

Dados demograficos investigados apontam que um quarto das mées sdo adolescentes, 0
que tem implicacdes sobre a maturidade dos cuidados da gestante com sua prépria saude
e sobre os cuidados da satde da crianga®?. Em conformidade com dados do Ministério da
Saulde por faixa etaria de maior acometimento, nesse estudo as gestantes entre 20-39 anos,
corresponderam a mais de 60% das pacientes acometidas pela doenca 3.

Em relacdo ao estado civil, o fato de as pacientes estarem em unido estavel ou casadas
ndo foi fator protetor para aquisicdo da doenca, pois observou-se que mais da metade
delas estavam nessa situacdo e se mantiveram em situacdo de vulnerabilidade para a
doenca, 0 que é compativel com outros estudos®*3,

Desde as recomendacdes do Ministério da Saude do ano de 2017, a condicdo do parceiro
ndo € mais critério para a notificacdo da sifilis congénita, porém o tratamento das
parcerias € imprescindivel para o controle da doenca materna, 0 que mantém esse ator,
num papel tdo importante como os demais no ciclo de prevencdo da sifilis congénita®.
Nesse estudo encontrou-se associa¢do com a auséncia de tratamento do parceiro, com
ocorréncia maior, para os pais de criancas com sifilis congénita.
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Observou-se escolaridade materna ligeiramente maior nesse estudo em relacéo a outros
que avaliaram o perfil das gestantes com sifilis}*!°. Todavia, o fato de as pacientes
apresentarem, em média, 11 anos de estudo, ndo teve impacto positivo na prevengdo da
doenca. Percebe-se que ha distancia entre o acesso a informacao e a pratica de habitos e
costumes que beneficiem ao individuo®.

O uso de drogas ilicitas, esteve associado ao desfecho da presenca do diagndstico da sifilis
congénita, muito possivelmente relacionada a questdes comportamentais nesses grupos
especificos de pacientes, como multiplas parcerias, auséncia de adeséao as préaticas seguras
de sexo e ndo realizacdo de pré-natal. Estando os indices aqui encontrados acima da média
nacional®.

Diferentemente de outros estudos que apontaram o HIV como comorbidade
frequentemente associada a sifilis, nesse estudo, nenhuma mée possuia essa associacao.
Esse achado inusitado surpreendeu os autores, mesmo estando o CERDI vinculado a um
CTA e SAE para IST, HIV/AIDS e as testagens para as duas doengas ocorrerem
rotineiramente na gravidez e por ocasido do parto*!!. E possivel que o tamanho da
amostra ndo tenha suficiente para representar essa populacdo, uma vez que €
desconhecida a prevaléncia de gestantes com essa coinfec¢édo no servico avaliado.

Observou-se que, como em outros estudos de cunho semelhantes "8, que a maioria das
gestantes referiu terem recebido assisténcia pre-natal. Todavia a realizacdo das consultas
ndo é garantia de pré-natal de qualidade e de manejo adequado. Estudos prévios apontam
que, embora haja um aumento no numero de consultas e que o pre-natal tenha se iniciado
mais precocemente, bem como a realizacdo dos testes rapidos, isso ndo melhorou o
panorama da doenca no pais’®°. Ha necessidade premente de promover atividades de
educacdo continuada para os profissionais de salde, especialmente no contexto da
atencdo primaria, evitando lacunas e oportunidades perdidas de intervencdes eficazes
para conter a sifilis®’.

Nesse estudo, cerca de um terco das gestantes foram tratadas por ocasido do parto ou
puerpério, devido ao diagnostico tardio, falhas no diagndéstico pré-natal ou dificuldade no
acesso para tratar. Embora 100% das unidades basicas de satude do municipio disponha
de testes rapidos para sifilis desde o final de 2018, utilizando o algoritmo para abordagem
reversa, apenas duas unidades de satde do municipio aplicavam a medicacdo especifica
em nivel ambulatorial, e esse pode ser um fator dificultador para o tratamento.

A auséncia de tratamento materno adequado esteve associada com o desfecho da sifilis
congénita na crianca. Outros estudos mostraram que a época de inicio do tratamento
durante a gravidez é capaz de reduzir em até 70% a mortalidade perinatal causada pela
doenca, quando iniciada antes de 21 semanas da gestacdo'?!8. Esse dado reforca ainda
mais que, ndo apenas o diagndstico, mas 0 acesso rapido ao tratamento e o conhecimento
dos profissionais de satide no manejo da doenca séo elementares para uma agao efetiva’®.
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E relevante destacar a necessidade de capacitagdo também da equipe de assisténcia
neonatal, considerando o fato de que algumas criangas ndo foram testadas ao nascimento
e outras ndo receberam o tratamento adequado.

Neste seguimento, observou-se que as criangas encaminhadas ndo apresentavam e nem
constavam dos relatérios advindos da alta hospitalar, manifestacdes precoces sugestivas
da doenca tais como: coriza serossanguinolenta, hepatomegalia e esplenomegalia, anemia
de carater hemolitico, colestase, petéquias e/ou exantema. Esse dado pode representar
uma limitacdo desse estudo, considerando que quadros leves podem ter manifestacoes
sutis e podem ndo ser percebidos pelos profissionais de salide, uma vez que a maior parte
das criancas foram tratadas ao nascimento e alguns estudos abordam a possibilidade de
menor transmissao vertical da doenga em criancas filhas de maes tratadas precocemente
na gestagio’®?2,

De forma similar, os achados radioldgicos caracteristicos da sifilis congénita também
foram pouco comuns. Esses achados podem ser atribuidos ao fato de que a maioria das
gestantes tenha usado pelo menos uma dose de penicilina ao longo da gravidez, mesmo
quando ndo foram adequadamente tratadas 2°-22,

Das criangas que fizeram o0 seguimento, apenas duas tiveram o teste treponémico positivo.
Conforme relatos da literatura, o tratamento precoce dos conceptos induz a negativagédo
mais rapida dos exames soroldgicos e a auséncia de positividade desse teste ndo exclui
doenca, porém sua presenca define o diagnostico apds 18 meses 12021, Ressalte-se aqui
que seis criangas das 101 acompanhadas apresentaram alguma sequela possivelmente
associada a sifilis, nesses casos, 0 seguimento teve papel relevante para intervencoes
precoces.

Nesse estudo assim como em outros de cunho semelhante observa-se que o recém-nascido
geralmente ¢ tratado muitas vezes “por via das duvidas”, uma vez que o tratamento
recomendado ndo apresenta efeitos adversos relevantes?®?3, Embora muitas vezes o
tratamento exceda a recomendacdo do Ministério da Salde, essa conduta é corriqueira
porque alguns estudos apontam a perda de seguimento como frequente e precoce?’?3,

Nesse estudo, a maior perda do seguimento aconteceu até o sexto més de vida, das
criancas que iniciaram o seguimento, muito provavelmente apds dois exames de VDRL
negativos. Talvez isso tenha ocorrido pelos cuidadores entenderem que, na auséncia de
exames positivos, o seguimento seria desnecessario e a crianga ndo estaria acometida pela
doenca. Como observado em outros estudos, a perda de seguimento ocorre numa
proporcao muito acima da desejavel, embora o seguimento de tais criancas seja elementar
para a conclusao diagndstica e acdes preventivas imediatas a fim de minimizar desfechos
adversos?2%4,

Caracterizar as informacgdes dos agravos relacionados a sifilis quer seja gestacional ou
congénita sdo importantes para orientar a atuacao da assisténcia em saude, satde materno-
infantil e vigilancia epidemioldgica contribuindo para favorecer acdes que diminuam a
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doenca e a mantenham sob controle'?. Essas atividades sdo especialmente relevantes
porque a sifilis congénita é considerada um evento sentinela da qualidade da assisténcia
pré-natal’8:12,

Conclusdo

Os seguintes fatores estiveram associados ao diagnostico de sifilis congénita, apos analise
maltipla: baixa escolaridade materna, comportamento de risco materno, tratamento
inadequado da mae e falta de tratamento do parceiro. A sifilis continua sendo um grande
desafio. A literatura carece de estudos sobre o seguimento das criancgas e os desfechos a
longo prazo. O registro de menores taxas de sintomatologia clinica e alteracdes
laboratoriais e radiolégicas encontradas nesse estudo parece apontar de fato que o
tratamento precoce materno na gestacdo, ainda que inadequado, pode interferir
positivamente em evitar a transmisséo vertical da doenga.

Os resultados destacam as iniquidades sociais associadas a sifilis congénita e a falta de
manejo adequado da gestante, demonstrando a necessidade do fortalecimento de politicas
e praticas atreladas a atencdo primaria, com abordagem das doencas, atendimento efetivo
e educacdo ostensiva dos profissionais envolvidos. Cabe ressaltar que embora ndo seja
critério da sifilis congénita o tratamento do parceiro, desde 2017, esse estudo demonstrou
que a auséncia de tratamento das parcerias esteve implicada no desfecho de doenca nas
criancas.

Ao considerar os varios passos do tratamento e seguimento dos bindmios (mae-filho)
conclui-se que talvez a cura e o controle da doenca dependem de um trabalho ordenado e
coordenado de equipes multiprofissionais e de conhecimento interdisciplinar, o que
ultrapassa os limites das diretrizes recomendadas pela Organizacdo Mundial de Saude e
Ministério da Saude.
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Produto 5.2 Artigo 2

Perfil de gestantes e criangas acompanhadas por exposi¢do ao T.gondii num centro
de referéncia: O que mudou 10 anos depois?

Resumo:

A toxoplasmose € uma importante doenca do grupo de infec¢des de transmissdo vertical
com potencial danos ao feto. A complexidade do seu manejo enseja a criagdo se servicos
especializados de seguimento de bindbmios expostos ao agente etiolégico. Objetivou-se
avaliar o perfil de gestantes e neonatos acompanhadas em um centro de referéncia em
doencas infectoparasitérias, apos exposicao ao T.gondii, estabelecendo comparagdes em
relacdo a um estudo previamente realizado no mesmo local ha dez anos. Trata-se de um
estudo de coorte prospectivo, com seguimento de quatro anos (2016 a 2019), servindo o
estudo préevio realizado nos anos 2002 a 2010 como comparativo, para as variaveis
estudadas. Foram incluidas mées que apresentaram durante o pré-natal exames sugestivos
soroconversao para a doenca e seus respectivos conceptos, acompanhados ao longo de
um ano. Utilizou-se o teste qui-quadrado, assumindo-se nivel de significancia de 5%.
Durante o periodo de 2016 a 2020, foram estudados 79 binémios, enquanto no periodo
anterior foram acompanhados 58 bindmios. Em relacdo as maes registrou-se menores
proporcdes de maes adolescentes (p<0,001), com baixa escolaridade (p<0,001), com
baixa realizacdo de testes soroldgicos (p<0,001) e com diagndstico tardio ou pds-natal
(p<0,001). Em relagdo as criangas, verificou-se menores proporcoes de alteracdes de
fundoscopia (p<0,001), estrabismo (p=0,002), hepatomegalia (p=0,026) e qualquer
sequela (p<0,001). Observou-se um avanco positivo em relacdo aos cuidados para o
bindmio mae-filho acometido pelo T. gondii, com reducdo de desfechos negativos sobre
a crianca. Todavia, ainda existem desafios para o diagnéstico e adequado manejo da
doenca.

Palavras-chaves: Transmissdo Vertical de Doencas Infecciosas. Toxoplasmose.
Toxoplasmose congénita. Assisténcia pré-natal.
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Introdugéo

A toxoplasmose € considerada uma doenca negligenciada e que ainda representa um
importante desafio para servicos e profissionais de salide 2. Desde fevereiro de 2016 a
Toxoplasmose gestacional e congénita passou a configurar na lista de doencas de
notificagdo compulsdria 2. A doenga, quando ocorre em gestantes, assume relevancia pelo
risco de transmissdo vertical e acometimento fetal com um amplo, espectro de
manifestacdes, variando desde formas assintomaticas ou oligossintomaticas, lesGes
subclinicas com posterior reativacdo e até lesdes graves e permanentes com especial
tropismo para 6rgdos do sistema nervoso 4%,

Nos Ultimos anos, as publicacGes cientificas tém destacado como a assisténcia pré-natal
de qualidade, com atencdo ao diagndstico precoce e tratamento da doenca € determinante
para 0 desfecho favoravel da gestacdo ® 7. Adicionalmente, as medidas de triagem
neonatal, tratamento e seguimento multidisciplinar das criangas acometidas, mesmo na
auséncia de tratamento materno durante a gestacéo, tém sido associadas a menores taxas
recorréncia de doenga e menos sequelas 8.

A literatura registra lacunas em relagdo ao comportamento longitudinal da toxoplasmose
gestacional e congénita em uma mesma regido. No ano 2012, foi publicado um estudo
caracterizando o perfil das gestantes e criangas tratadas em um centro de referéncia para
Toxoplasmose no norte do estado de Minas Gerais, num periodo de oito anos®. Retornar
aos indicadores pesquisados anteriormente, pode revelar um cenario novo ou mesmo
nuances ainda nao estudadas, em face dos novos conhecimentos adquiridos ao longo do
tempo sobre o parasita, 0 comportamento da doenca e 0 manejo adequado dos pacientes
envolvidos nesse contexto. Podendo vislumbrar novas perspectivas de abordagens.

O objetivo do presente estudo foi de avaliar o perfil de gestantes e neonatos
acompanhadas em um centro de referéncia em doencas infecto-parasitarias, apos
exposicdo ao T.gondii, estabelecendo comparac6es em relagdo a um estudo previamente
realizado no mesmo local ha dez anos.

Métodos

Trata-se de um estudo de coorte prospectivo, com seguimento de quatro anos (2016 a
2019), servindo o estudo prévio realizado nos anos 2002 a 2010 como comparativo, para
as variaveis estudadas. O estudo foi conduzido na cidade de Montes Claros, ao norte de
Minas Gerais. Com populacdo estimada em cerca de 417.478 habitantes, a cidade
representa um importante polo regional e sua abrangéncia na assisténcia a saude alcanca
86 municipios.
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No ano 2012 a populacdo era de cerca de 370.000 habitantes. Com cinco hospitais gerais,
sete policlinicas, 14 Centros de salde e 59 equipes de Estratégias de Saude da Familia
(ESF), com 6000 nascimentos em média a cada ano. Em 2020, a assisténcia ambulatorial
municipal acontecia em quatro policlinicas e 142 unidades ESF, trés maternidades, todas
conveniadas ao Sistema Unico de Salde (SUS), que registram, em média, 7000
nascimentos de criangas por ano.

O Centro de Referéncia em Doencas Infecciosas (CERDI), localizado em uma das
policlinicas do municipio, recebe as criangas oriundas das maternidades com exposicao
as doencas de transmissdo vertical para o seguimento pds alta hospitalar, da prépria
cidade ou de cidades vizinhas.

A populacéo-alvo deste estudo foi composta por criangas e mées encaminhadas pelas
maternidades com registro de toxoplasmose. Foram incluidas criancas cujas maes
apresentaram durante o pré-natal exames sugestivos soroconversdo para a doenga: IgM
e 1gG positivos, ou IgM e/ou IgA positivos, ou mées inicialmente suscetiveis para a
doenca que positivaram IgM e/ou IgG (titulos ascendentes) durante a gravidez. Foram
também incluidas mées com sorologia positiva (IgM) por ocasido do parto e que nédo
tinham sorologias prévias. Foram excluidas mées com sorologia sugestiva de aquisi¢do
de imunidade prévia a atual gestacdo e maes que tiveram evidéncias de falso positivo de
IgM, isto é, aquelas, que ndo fizeram soroconversdo de 1gG, mesmo apo6s 30 dias do
exame de IgM inicial.

Para a avaliacdo das criangas, seguiram-se consultas mensais nos primeiros seis meses de
vida e a seguir trimestrais, desde gque a crianca nao estivesse em tratamento. Se as criancas
estivessem em tratamento, as visitas aconteciam mensalmente até o primeiro ano de vida.
As criancas alocadas foram acompanhadas por pelo menos um ano, com conclusdo do
diagnostico baseado na persisténcia ou auséncia dos titulos de 1gG para toxoplasmose.
Foram realizadas fundoscopias por ocasido do nascimento, aos trés e seis meses. Naquelas
com diagndstico de doenca, os intervalos ficaram na dependéncia das alteracdes
encontradas e do parecer da clinica oftalmoldgica, bem como avaliacdo neuroldgica e
realizacdo de tomografia computadorizada de segmento cefalico.

Foram realizadas dosagens de IgM e IgG, na primeira consulta e mensalmente nos
primeiros seis meses (para certificar da diminuicdo e/ou ascensao dos titulos de IgG). A
dosagem de IgA, sempre que possivel, foi coletada apds o décimo dia até o terceiro més
de vida da crianca. Foram priorizados os exames realizados por uma mesma técnica
soroldgica e coletas num mesmo laboratdrio. Sempre que possivel a coleta da sorologia
materna para pareamento com o primeiro exame da crianga, também foi realizada.

A coleta de dados foi conduzida prospectivamente, diretamente dos prontuarios, a partir
de formularios especialmente construidos, constando de variaveis sobre caracteristicas
maternas (idade, escolaridade, inicio do pré-natal, nimero de consulta, orientacdes
profilaticas, habitos alimentares, presenca de animais no peridomicilio), exames
realizados durante o pré-natal (sorologias, amniocentese com estudo do liquido
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amniotico), tratamento se realizado durante a gestacdo (tempo de tratamento, esquema
medicamentoso utilizado, periodo de uso, rea¢fes adversas), dados do nascimento (peso,
perimetro cefélico, nota de Apgar, presenca de alteracdes clinicas e/ou laboratoriais,
avaliacdo oftalmoldgica, ultrassom transfontanela ou tomografia de créanio, estudo do
liquor, tratamento e presenca de sequelas) e dados do seguimento até conclusdo do
diagndstico.

Apos codificacdo especifica, os dados foram registrados no software IBM SPSS verséo
22. As variaveis foram avaliadas a partir da distribuicdo de frequéncias absolutas e
percentuais. Na definigdo dos fatores associados a presenca de sequelas utilizou-se o teste
qui-quadrado de Pearson, assumindo o nivel de significancia de 5% (p<0.05) para as
andalises comparativas entre os periodos avaliados.

Todos os aspectos éticos foram respeitados. Assegurou-se para as familias o sigilo e
confidencialidade dos dados e as mées envolvidas no estudo assinaram termo de
consentimento livre e esclarecido. O estudo foi autorizado pela Secretaria de Saude do
Municipio de Montes Claros e teve seu projeto aprovado pelo comité de ética em pesquisa
da Universidade Estadual de Montes Claros (UNIMONTES) sob parecer N°: 2.341.969.

Resultados

Durante o periodo de 2016 a 2020, foram estudados 79 bindmios (mée-filho). A
populacédo estudada era predominantemente urbana (83,5%), e procedente do municipio
onde o estudo foi conduzido. O percentual de méaes adolescentes foi de 17,7% e
escolaridade igual ou inferior a oito anos (ensino fundamental completo) foi registrada
para 11,4% das mées. A tabela 1 apresenta os resultados que caracterizam 0 grupo
estudado, de forma comparativa entre os dois periodos.

Em relacdo a faixa etaria das mées assistidas houve mudanca significativa, como aumento
de mées acima de 30 anos (35,4%) e reducédo da propor¢do de mées adolescentes (17,7%).
Também em relacdo a escolaridade registrou-se reducdo significativa na propor¢do de
maes que possuiam oito anos ou menos de estudo.

Em relacdo ao pré-natal, 66 maes (83,5%) fizeram mais de seis consultas, 60 delas
(75,9%) iniciaram o pré-natal no primeiro trimestre, 55 (68,4%) ndo receberam
orientacdes profilaticas para toxoplasmose. Em relacdo aos habitos alimentares, 42
(53,2%) maes falaram ter ingerido alimentos crus (tais como: leite, hortalicas, frutas) e
consumo de carnes mal passadas 18 (22,8%). Quanto a presenca de animais no domicilio
e peridomicilio 39 (49,4%) afirmavam possuir gatos, 10 (12,7%) possuiam animais de
criacdo além de gatos (cdes, galinhas, aves, caprinos ou bovinos) e 11 (13,9%) praticaram
jardinagem sem luvas durante a gravidez.
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A maior parte das maes foram testadas para T. gondii, na gestacdo, apenas duas nao
realizaram sorologias. Comparativamente ao periodo anterior, a tabela 1 registra aumento
significativo na propor¢do de maes que realizaram testes soroldgicos durante a gestagdo
(p=0,007). Também se observou aumento do nimero de exames especificos para
toxoplasmose realizados durante a gestacdo e reducdo da proporcdo de maes que nédo
realizaram nenhuma sorologia (p<0,001). A proporg¢do de diagndsticos mais recentes foi
significativamente maior para o grupo de maes do periodo de 2016-2019 (p<0,001).

Tabelal. Caracteristicas sociodemograficas, clinicas e epidemioldgicas das maes dos
bindmios atendidos no CERDI-Montes Claros, Minas Gerais no periodo de 2016-2020 e

comparativamente aos anos de 2002-2010.

Variaveis 2002-2010  2016-2019 p-valor
N (%) 0 (%)

Procedéncia 0,109

Montes Claros 43 741 47 595

Outros Municipios 15 259 32 405

Residéncia: 0,851

Zona urbana 50 862 66 835

Zona rural 8 13,8 13 16,5

Idade (anos) <0,001

<20 18 31,0 14 177

20-30 32 552 36 456

> 30 8 138 29 36,7

Escolaridade <0,001

<8 44 759 9 11,4

> 8 14 241 70 88,6

Realizacéo de sorologia no pre-natal 0,007

Sim 48 828 77 975

Né&o 10 17,2 2 2,5

Realizacéo de testes sorologicos <0,001

Até 2 40 690 44 557

>3 8 13,7 33 418

Nenhum 10 173 2 2,5

Diagnostico na gestacao <0,001

Sim 39 672 76 96,2

Né&o 19 328 3 3,8

Trimestre do diagnostico <0,001

1° 10 172 22 278

20-3° 29 50,0 54 684

Ap0ds parto ou na crianca 19 328 3 3,8

Tratamento durante a gravidez 1,000

Sim 34 586 46 582

Né&o 24 414 33 418
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Duracéo do tratamento em meses 0,431
<2 meses 13 224 27 34,2
> 2 meses 21 36,2 19 24,0
Nenhum 24 414 33 418

Para 33 mdes (41,8%) a dosagem de 1gG e IgM para Toxoplasmose aconteceu trés ou
mais vezes, em relagdo a IgA 68 (86,1%) ndo realizou nenhuma dosagem. O teste de
avidez de IgG foi solicitado para 40 mées durante o pré-natal (50,6%), desses 15 (19%)
foi realizado até a 162 semana de gestacdo. Dos testes de avidez 28 (35,4%) estavam acima
do ponto de corte para o exame configurando alta avidez. Apenas 6 (7,6%) das gestantes
submeteu-se a amniocentese e exame do liquido amnidtico, sendo positivo em apenas um.

O tratamento foi oferecido para 46 gestantes (58,2%), distribuidos entre os trés trimestres
da gravidez, algumas por ocasido do diagnéstico outras apds encaminhamento as
unidades de pré-natal de alto risco. O tempo de tratamento variou muito, desde 4 dias até
224 dias, estando a média em 43,7 dias. A espiramicina (S) foi o medicamento mais
prescrito, 33 (41,8%) das gestantes, seguidos dos esquemas sulfadiazina (SDZ),
pirimimetamina (P), acido folinico (AF) sete (8,9%) e a associacdo intercalada
SD+P+AF/S 6 (7,6%). A figura 1 apresenta o fluxograma do manejo das maes com
suspeita de infeccdo pelo T. gondii, conducéo terapéutica e o desfecho na crianga.

Entre 2016 e 2019, foram acompanhados 79 bindmios, sendo que a maioria das criancas
assistidas se apresentava assintomatica (82,3%). Houve leve predominio do sexo
masculino (54,4%) e 69 delas (87,3%), estavam com o0 peso apropriado (superior a
2.5009g) por ocasido do nascimento. Observou-se que elevado percentual das criangas
acompanhadas nasceu prematuramente (82,3%), 0 que representou um aumento
significativo, em relacdo ao percentual registrado no estudo anterior. Em relagdo ao
estudo anterior também se registrou maior proporc¢éo de criancas do sexo masculino. A
Tabela 2 apresenta as caracteristicas das crian¢as acompanhadas, de forma comparativa
ao grupo avaliado anteriormente. Quanto aos aspectos clinicos, observou-se menor
proporcdo de alteracBes de fundoscopia, estrabismo, hepatomegalia e presenca de
sequelas no grupo mais recentemente acompanhado, com diferencgas estatisticamente
significantes.
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Figura 1. Fluxograma do manejo das maes com suspeita de infecgdo pelo Toxoplasma e
0 desfecho na crianga, 2016-2019.
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Tabela 2. Caracteristicas das criancas expostas e/ou infectadas pelo T. gondii, que foram
acompanhadas no CERDI - Montes Claros nos periodos 2016-2020, e dados comparaveis

dos anos de 2002-2010.

Variaveis 2002-2010  2016-2019 p-valor
N %) M) (%)

Sexo 0,019

Masculino 19 328 43 544

Feminino 39 67,2 36 456

Idade gestacional (semanas) <0,001

< 37 semanas 3 5,2 14 17,7

> 37 semanas 55 948 65 82,3

Peso ao nascimento (g) 0,973

< 2.500 7 121 10 12,7

2.500-4.000 50 86,2 67 848

> 4000 1 1,7 2 2,5

Intercorréncias no periodo neonatal 0,118

Ausente 42 724 67 84,8

Presente 16 276 12 152

Alteracbes em Fundoscopia <0,001

Sim 20 345 7 8,9

Né&o 36 621 61 7772

Né&o realizada 2 3,4 11 139

Estrabismo 0,002

Sim 17 293 6 7,6

Né&o 41 70,7 73 924

Nistagmo 0,400

Sim 6 10,3 4 51

Né&o 52 89,7 75 949

Hepatomegalia 0,026

Sim 13 224 5 6,3

Né&o 45 77,6 74 937

AlteracOes neurologicas e/ou Atraso do DPM 0,227

Sim 10 172 7 8,9

Né&o 48 828 72 911

Qualquer sequela <0,001

Sim 21 36,2 7 8,9

Né&o 37 638 72 911

Nenhuma variavel sociodemografica materna, relacionada a gestacdo ou ao recém-
nascido se mostrou associada ao diagnostico confirmado de toxoplasmose congénita. As
caracteristicas das oito gestacfes com esse desfecho final sdo apresentadas no quadro 1.

O exame fisico ao nascimento apresentava-se com alguma anormalidade para 12 crian¢as
(15,2%), com registro de sobreposicdo de algumas manifestacdes. A hepatomegalia
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estava presente em cinco delas (6,3%), estrabismo em trés (3,8%), microcefalia em duas
(2,5%), disturbios respiratdrios em cinco (6,3%) e septicemia neonatal em oito (10,1%).

O exame oftalmoldgico foi realizado em 68 (86,1%) criangas ao nascimento, 11 delas
(13,9%) s6 o realizaram apo0s iniciado o seguimento ambulatorial. Para sete (8,9%)
criancas foi identificado alguma lesdo ocular até o terceiro més de vida, sendo a
retinocoroidite bilateral a mais comum delas, estando presente em quatro pares de olhos.

Em relacdo a investigacdo do sistema nervoso central, 32 criancas (40,5%) realizaram
ultrassom transfontanela, apresentando alteracbes em quatro deles (12,5%) uma
microcefalia, uma calcificagcdo, uma hemorragia intravascular e uma hidrocefalia. Quanto
a tomografia computadorizada de segmento cefalico foi realizada em 27 (34,2%) dos
pacientes apresentando alteracdes em seis delas (22,2%), microcefalia em dois pacientes,
calcificacOes em dois pacientes, calcificagdes e hidrocefalia em dois pacientes. Dezessete
pacientes (21,5%) se submeteram a puncdo lombar com estudo do liquor, sendo a
alteracdo mais comum a hiperproteinorraquia em trés (3,8%) exames.

Em cinco criancas tratadas observou-se alguma reacéo adversa, sendo as hematologicas
(anemia/neutropenia) as mais comuns. Ressalta-se que uma crianga desenvolveu quadro
de hipersensibilidade sistémica as drogas utilizadas (SHSD-DRESS) e foi a 6bito por
complicac0es tardias, 30 dias apds internacdo na UTI pediétrica.

Para 54 criancas (69,0%) a negativacdo completa da IgG aconteceu até o sexto més de
vida e oito criancas (10,1%) tiveram o diagnostico confirmado da doenca, onde sete delas
(88%) apresentaram pelo menos uma sequela.

Discussdo

Ao comparar os dois estudos, é possivel perceber um avancgo positivo em relacdo aos
cuidados para o bindbmio mae-filho acometido pelo T. gondii. Todavia, ainda ha muito a
fazer. A comparacdo de caracteristicas maternas nos dois periodos registra que nédo
existem diferencas entre a procedéncia e local de residéncia. Todavia, a idade materna
registra menor numero de gestantes adolescentes com a doenca e aumento do numero de
mulheres acima de 30 anos infectadas pelo toxoplasma 2°.

Os resultados mostram que o servico esta ganhando visibilidade, com um aumento no
rastreio durante o pré-natal, considerando o nimero maior de pacientes em quatro anos,
comparativamente ao nimero registrado nos oito anos do estudo anterior.

O maior numero de maes rastreadas, com diferencas significativas também em relacéo
ao numero de exames durante o pré-natal levou a um maior nimero de maes sendo
diagnosticadas. Em relacdo ao periodo do diagnostico, os dados revelam uma tendéncia
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de diagnéstico mais precoce, mas ainda existe uma demora para 0 reconhecimento e
tratamento da mae infectada, talvez por demora na marcagao dos exames ou nos retornos
das pacientes com os exames solicitados.

N&o foram identificados estudos nacionais que avaliam evolutivamente 0 manejo da
toxoplasmose na gestacao, considerando periodos tdo distintos. No Rio de Janeiro, entre
2014 e 2017, o acompanhamento de um grupo de mulheres gravidas infectadas revelou
que ainda existem importantes barreiras no enfrentamento ao problema, como o
encaminhamento tardio a servigos especializados, manejo inadequado nos servicos de
pré-natal além das questdes sociais que envolvem a ocorréncia persistente de casos de
toxoplasmose congénita **. Achados semelhantes também foram encontrados num estudo
em Minas Gerais, onde percebeu-se a prevaléncia relacionada com piores indices de
higiene, dificuldade de acesso aos cuidados de saude, piores desempenhos escolares das
gestantes, percebendo a necessidade de ampla vigilancia da doenca e aos fatores de risco
associados *.

N&o obstante o aumento na testagem soroldgica para toxoplasmose na gestacao,
observou-se que a maioria das méaes foi testada menos de duas vezes, nimero inferior ao
preconizado pelo Ministério da Satde 2. Observou-se ainda que nio é habito do
profissional de salde a solicitacdo de outros marcadores indicativos de fase aguda, a
dosagem de IgA para a doenca foi ocasional e pouquissimas gestantes a fizeram
associadas a dosagem de IgM. Essa associacdo poderia melhorar a sensibilidade dos
marcadores de fase aguda, em predizer infeccdo recente e assim favorecer o tratamento
mais precoce 1213,

Quanto a realizagdo de amniocentese e estudo do liquido amnidtico houve uma menor
realizacdo dos exames em comparacao ao estudo anterior. Um exame de PCR negativo
ndo afasta o diagndstico de toxoplasmose, porém quando positivo ele tem um alto valor
preditivo positivo, proximo a 100%, em inferir acometimento fetal >°. Cabe aqui uma
ressalva, devido a questdes logisticas e de custo (embora a coleta do exame seja realizada
pelo SUS nos servicos de alto risco das maternidades do municipio o exame s6 pode ser
realizado pelo SUS via Fundacdo Ezequiel Dias - Belo Horizonte), esse exame esteve
restrito a rede particular de laboratérios no periodo 2017-2019, estando as coletas
atualmente, dependente das oscilagdes da pandemia por COVID-19, desde 2020.

Embora a rede de ESF do municipio onde o estudo foi realizado, encontra-se ampliada
em mais de trés vezes em relacdo ao estudo anterior, uma parcela significativa de
gestantes nao recebeu nenhuma orientacdo profilatica sobre a doenca. Essa é uma medida
relativamente simples e de potencial impacto. Paises onde existe uma abordagem
sistematizada para a doenca, como a Franca e a Bélgica, chegam a relatar diminuicdo do
risco para a infecgdo em até 63% com educacdo em satde 4%,

Estudo multicéntrico recente conduzido na Franca, ressaltou haver uma tendéncia a
menor transmissdo da doenca ao feto, quando a gestante era tratada com o esquema
Sulfadiazina/Pirimetamina em relacdo a Espiramicina’. No presente estudo, assim como
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no anterior, o nimero de gestantes ndo tratadas ainda é elevado. Parece haver
desconhecimento por parte dos profissionais ou resisténcia na prescricdo do esquema
combinado, uma vez que as drogas atravessam a barreira placentaria e tratam o feto®®,
Registra-se que o esquema combinado exige supervisdo cuidadosa pelos riscos de eventos
adversos "7,

Em relacdo as criangas acompanhadas observou-se um nimero proporcionalmente maior
de bebés prematuros e embora a propria doenga aumente o risco para a prematuridade °,
apenas quatro das 10 criangas prematuras, (28,6%) apresentaram o diagndstico final de
toxoplasmose congénita. Talvez por outros motivos obstétricos ou intercorréncias
préprias das gestantes o nimero de recém-nascidos prematuros tenha aumentado.
Considerando que esta pesquisa ndo objetivou analisar esse aspecto, essa relacao devera
ser aprofundada em estudo futuros.

Como registrado em outros estudos, encontrou-se a maioria das criangas era assintomatica
ao nascimento, bem como menor proporc¢éo de criangas acometidas com alguma sequela,
0 que representou uma queda de cerca de 75%. Ainda comparativamente ao grupo de
criancas do primeiro estudo, registrou-se menor propor¢do de hepatomegalia, estrabismo
e alteracGes do exame de fundo de olho°®. Trata-se de um achado relevante. Embora nesse
estudo ndo tenha sido registrada diferenca estatisticamente entre 0s grupos tratados,
observou-se que 0 numero de criangas acometidas entre as maes ndo tratadas era duas
vezes maior que no de mées tratadas durante a gestacdo, o que pode, indiretamente retratar
uma melhoria dos cuidados de manejo das gestantes expostas ao T. gonddi. Existe
consenso acerca dos beneficios da introdugéo precoce do tratamento materno, ocorrendo
auséncia de acometimento fetal ou pelo menos quadros de menor gravidade 717 1°,

Das lesdes oculares, a retinocoroidite bilateral prevaleceu em ambos os estudos, e a visao
subnormal se instalou em torno de 50% das criancas acometidas. Esse resultado é
compativel com a literatura no que refere sobre a presenca de lesdes oculares mais graves
e mais frequentes no Brasil quando comparada a Europa %,

Uma limitacdo para o estudo reside no processo de alocacao das criangas acompanhadas.
Embora tenham sido incluidas todas as criangas referendadas ao CERDI-Montes Claros,
é possivel que algumas delas ndo tenham comparecido para acompanhamento, devido ao
fato de ndo existir um controle no fluxo entre as maternidades e o servico especializado.
Ainda ha o fato de muitas gestantes virem a Montes Claros exclusivamente para o parto
e ndo retornarem para acompanhamento, dificultando a notificacdo das criancas
acometidas pela doenca, Em outras palavras, é possivel que o grupo avaliado represente
apenas em parte a realidade, uma vez que em boa parcela dos pacientes o diagnéstico s6
se estabelece no seguimento da crianca e para as familias muitas vezes é dificil
compreender a possibilidade de uma doenca latente, diante de um bebé aparentemente
“normal”. Outra limitacdo estd no fato de que ainda ndo se encontra estabelecido junto as
maternidades a obrigatoriedade da testagem para toxoplasmose por ocasido do parto, das
gestantes que se mantiveram suscetiveis a doenca durante a gravidez.
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Apesar das limitacOes, este esse estudo demonstrou que o servigo de referéncia tem
conseguido aos poucos sensibilizar os agentes assistenciais em satde priméaria no manejo
da toxoplasmose gestacional. Ainda existe um longo caminho para tornar a toxoplasmose
uma doenca de conhecimento comum da populagdo. Nesse sentido, a meta dos gestores
de saude deve compreender agdes como, intensificar acdes profilaticas nas comunidades,
ampliar a compreensdo da doenga entre profissionais da salde, agentes da vigilancia em
satde e mesmo profissionais de setores administrativos e educadores. Essas medidas tém
0 potencial de evitar os desfechos desfavoraveis da doenca e melhorar a qualidade da
assisténcia aos bindmios (mae-filho) infectados.
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Pacientes | Izh na Avidez de | Tempo PCR Peso RN** IsG | IzM | IzA Medicamento | Sinais/sintomas | IgG Presenca de
gestacdo IgG* (%) | (semanas) Em liguido (= de 17 EN | BN utilizado e ao Nascimento aos 12 | sequela
ammnaticn. mim tempo de uso MESES
Tirimestre Medicacdo
de utilizada na
positivacio gestacio
01 Mao realizou | Nio Nao tratada Mao 2513 3 +) -+ Wao P Sppsis neonatal +) Cegueirza Olho
realizou realizado realizou | (12 meses) esquerdo,
visdo sub normal.
02 (-) Mio MNio tratada Wio 2.060 g + | WNio P+ Aszzintomatico (+) Estrabizmo,
realizou realizado realizou | (12 meses) nistagme, viséo
(2*TRI) subnormal
03 Baixa 30 semanas Nio 1870 3 =+ | - Nio SDHPLAE Taguipneia  do | (1) Hidrocefalia,
(+) (33.6%) realizade realizou | (D meses) BN, ictericia calcificages
SEDEPLAE neonatal as custas permventricularas,
{1°TEI) s de  Bilirubina afraso de
indirata DNENfF+++
04 (-) Nao Nao traton Mao 2015 3 +) -+ Wao P Hepatomegalia, +) Microcefalia, visdo
realizou realizado realizou | (12 meses) estrabizmo subnormal, atraso
(2°TERI) DHEML
05 Nio Mo tratou Mio 3.393 3 (+) (+) -} P Estrabizmo, +) Microcefalia,
(+) realizou realizado (12 meses) Microcefalia. estrabizmo,
nistagmo, traso
(3* TRI) DINEM
06 (-} Nao Mo tratou MNao 2880 g ) ) MNao P Azsmtomatico {+) i
realizou realizado realizou | (12 mezes) unilateral
[1® 2% 3%
07 () Baixa {5) 6 dias Nio 2930 8 () | (+) | Nao SD+PLAF Aszszintomatico {+) Auséncia de
{15.3%) realizado realizou | (121 meses) sequelas até o
(ZTRD maomento
08 (+) 3* TRI Nio Mip tratada | MNao 3.800 9 (=) | (=) | Néo SD+P=AF Aszzintomatico () Obito aos 3
realizou realizado realizou | (45 dias) meses de vida

* No exame de Avidez de IgG foi considerado o ponto de corte de cada exame, conforme o fabricante.
** Recem-nascido (RN)

*** Espiramicina (S), Sulfadiazina (SD), Pirimetamina, (P) Acido Folinico (AF).

**=*+ Atraso do desenvolvimento neuro psicomotor tDNPMbI
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6 CONCLUSOES E CONSIDERACOES FINAIS

As duas doengas aqui estudadas desafiam os profissionais de satde pela complexidade que
as envolve, quer seja no manejo da gestacdo ou no seguimento do concepto. Conhecer as
caracteristicas da populacdo estudada, permitiu estabelecer conjecturas no sentido de criar
protocolos e viabilizar exames e tratamentos a fim de nortear os cuidados dos pacientes
acometidos pelas doencas.

Em relacdo as maes acompanhadas com sifilis gestacional, a idade média foi de 24 anos.
Quanto ao estado civil, 52,5% relataram serem casadas ou viver em unido estavel com o pai da
crianga. Em relacdo a escolaridade 43,0% das maes relataram menos de 9 anos de estudos. Em
relacdo aos habitos de vida, o consumo de drogas ilicitas durante a gestacdo (cocaina ou crack)
foi referido por 36 mées (18,0%) e ter mais de um parceiro foi relatado por 85 mées (42,5%).
Entre as criangas acompanhadas, 18 delas (9,0%) nasceram com menos de 37 semanas de idade
gestacional, 31 (15,5%) possuiam peso inferior a 2.500g ao nascimento e 192 criancas (96,0%),
foram rastreadas para a doenca com teste ndo treponémico em sangue periférico ao nascimento.
A maioria ndo apresentou qualquer intercorréncia ao nascimento.

Quanto a toxoplasmose, este estudo logrou o acompanhamento de 79 bindmios (méae-filho),
sendo que 83,5% desse grupo residiam na zona urbana de Montes Claros. Comparativamente
ao estudo anteriormente realizado no mesmo servico, observou-se diminui¢cdo no numero de
mées adolescentes (17,7%) e aumento de mdes na faixa etaria superior a 30 anos (35,4%).
Houve aumento significativo de médes com escolaridade superior a 8 anos de estudo (88,6%).
Quanto a assisténcia pré-natal, 75,9% das mées iniciaram o pré-natal no primeiro trimestre e
68,4% informaram que ndo receberam orientacGes profilaticas no pré-natal. Em relacdo aos
habitos alimentares, 53,2% relatavam ter ingerido alimentos crus (tais como: leite, hortalicas e
frutas). A maioria das mées acompanhadas (97,5%) havia realizado sorologias na gestacao e
58,2% foram tratadas durante a gravidez. Entre as criancas, 87,3% tinham peso adequado ao
nascimento e apenas 8,9% apresentaram alteracdo ao exame de fundo de olho, alteracdes
neuroldgicas e/ou atraso do desenvolvimento psicomotor.

Em relacdo ao manejo dos binbmios (mae-filho), foi possivel observar limitagdes no manejo
pré-natal, por condutas médicas discrepantes com 0s atuais consensos ou com as diretrizes do
Ministério da Saude. Observou-se que parcela importante das mées desconhecia medidas

profilaticas ou estavam envolvidas por habitos de vida pouco saudaveis ou de risco e nao foram
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orientadas durante o pré-natal para as doencas. Ressalte-se que a literatura sugere importante
fator de protecdo ao feto quando tais medidas séo instituidas precocemente na gravidez. A
grande maioria fez pré-natal e o iniciou antes de 10 semanas de gestacdo, mas ainda assim
foram registradas falhas assistenciais, em relacdo ao nimero de exames solicitados, adiamento
do tratamento e escolha do tratamento mais adequado.

Em relagdo a sifilis percebeu-se a necessidade de tornar o parceiro da gestante ator
importante desse cenario, uma vez que nesse estudo observou-se a associa¢ao entre auséncia de
tratamento do parceiro e a confirmacdo do desfecho da sifilis congénita. Talvez 0 modelo
europeu de notificar, rastrear, tratar e acompanhar o seguimento desses individuos colabore
para o controle da doenga.

Os dados aqui apresentados sdo relevantes ao observar que em relacdo a toxoplasmose o
cenario a respeito do tratamento dos bindmios modificou, consolidando a crenga em melhores
desfechos para o concepto na abordagem precoce e adequada da gestante e avaliacdo e
seguimento supervisionado da crianca. Todavia, os dados ressaltam a necessidade de melhorar
o controle de fluxo dos bindmios, manejo clinico-laboratorial da gestante e vigilancia no
seguimento das criancas.

Ambos os estudos aqui apresentados registram resultados que representam um alerta aos
gestores e profissionais de salde. As iniquidades sociais encontram-se especialmente
associadas a sifilis congénita, reforcando o contexto de doencas de comunidades
negligenciadas. Destaca-se a necessidade de intensificar acfes profilaticas nas comunidades,
além de atividades educativas para ampliar a compreensdo e melhorar o manejo das doencas
entre profissionais da salude.

Como compromisso social entre pesquisa e extensdo esse estudo forneceu ao municipio
atualizacdo dos profissionais de salde das equipes de estratégia de saude da familia sobre
manejo e atualizacdo em sifilis e toxoplasmose gestacional e congénita. Também foram
produzidos videos educativos voltados para a populacdo em geral, principalmente gestantes e
um manual para guia no manejo da toxoplasmose gestacional e congénita, dirigido aos médicos

e enfermeiros do municipio de Montes Claros.
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Elaboracdo e analise de propriedades psicométricas de um questionario para avaliar o
conhecimento de gestantes sobre toxoplasmose

Development and analysis of psychometric properties of a questionnaire to assess the
knowledge of pregnant women about toxoplasmosis

Abstract:

Objective: To develop and analyze the validity and reliability of a questionnaire to assess
knowledge about toxoplasmosis among pregnant women. Methods: Methodological study of
the elaboration of an instrument, carried out in the north of Minas Gerais, in 2019. The study
followed the following steps: 1. Elaboration of items a of the questionnaire, based on the
medical literature available in indexed bases. 2. Content validation. 3. Apparent validation. 4.
Construct validation, with hypothesis testing, after applying the questionnaire and comparing
the mean scores using the Mann-Whitney U test. 5. Reliability analysis, with analysis of internal
consistency and test-retest. Results: The final instrument consisted of 26 items. In content
validation, it reached 90% agreement among experts. The hypothesis test registered a
significant difference between the scores of the groups evaluated (p <0.001). The Crombach's
alpha showed a value of 0.84 and the test-retest showed an intra-class correlation index of 0.78
(p <0.001). The instrument developed proved to be valid and reliable and can be used to assess
knowledge about toxoplasmosis among pregnant women, guiding educational and preventive

measures.

Keywords: Psychometrics, Validation Studies, Toxoplasmosis, Health Education.
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Resumo:

Objetivo: Elaborar e analisar a validade e confiabilidade de um questionério para avaliacao de
conhecimento sobre toxoplasmose entre gestantes. Métodos: Estudo metodolégico de
elaboragéo de instrumento, realizado no norte de Minas Gerais, em 2019. O estudo seguiu 0S
seguintes passos: 1. Elaboracdo dos itens a do questionario, com base na literatura médica
disponivel em bases indexadas. 2. Validacdo de contetdo. 3. Validagdo aparente. 4. Validacao
de constructo, com teste de hipoteses, apos aplicagdo do questionario e comparagdo de médias
dos escores por meio do teste U de Mann-Whitney. 5. Anélise de confiabilidade, com anélise
da consisténcia interna e teste-reteste. Resultados: O instrumento final foi composto por 26
itens. Na validacao de conteudo alcangou 90% de concordancia entre os experts. O teste de
hipdtese registrou diferenca significativa entre os escores dos grupos avaliados (p<0,001). O
alfa de Crombach apresentou valor de 0,84 e o teste-reteste apresentou indice de correlagédo
intra-classe de 0,78 (p<0,001). O instrumento elaborado apresentou-se valido e confiavel e
podera ser utilizado para avaliacdo de conhecimento sobre toxoplasmose entre gestantes,

norteando medidas educativas e preventivas.

Palavras-chave: Psicometria, Estudos de Validagdo, Toxoplasmose, Educacdo em Salde.
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Introducgéo

A toxoplasmose é uma doenga parasitaria negligenciada, encontrada em quase todo o0 mundo,
acometendo um importante parcela de individuos, com ampla variacéo de soroprevaléncial. Um
estudo de revisdo da literatura mostrou uma prevaléncia latente global para a doenga em
gestantes de 33,8% em paises de média e baixa renda. Para América do Sul, niveis de

prevaléncia latente em gestantes alcancaram niveis superiores a 50%?2.

Os seres humanos sdo hospedeiros intermediarios do parasita apresentando quadro clinico
assintomatico ou inespecifico que muitas vezes se confunde com outras doencas'. A doenga
torna-se relevante ao acometer gestantes, uma vez que ha risco potencial de transmisséo da
doenca ao concepto e lesbes permanentes e de gravidade aumentada, tais como: acometimento
neuroldgico, visual, auditivo, entre outros®. O risco de contagio é diretamente relacionado com
a idade gestacional, chegando a ultrapassar 70% a chance de contaminacéo fetal se a infeccao

aguda ocorrer ap6s a 372 semanas de gestacio®.

Estudos apontam que as gestantes geralmente desconhecem os fatores de risco para aquisicao
da doenca e na auséncia de imunoprevencdo eficaz, a educacdo em saude com medidas
comportamentais por ocasido do pré-natal é apontada como possibilidade de dificultar o
contagio, evitando a parasitose e desfechos desfavoraveis, sendo de baixo custo e

exequivel®®®7,

Na Europa, alguns autores sugerem um efeito positivo da prevencdo priméria da toxoplasmose
a partir do maior conhecimento sobre a exposicdo aos fatores de risco para a doenca,
evidenciando diminuicdo das pacientes agudamente infectadas durante a gravidez’®. Esses

mesmos estudos ressaltam a necessidade de pesquisas em salde primaria com desenhos
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metodologicos mais acurados afim de se estabelecer de fato a relevancia da profilaxia primaria

para a doenga®®°.

Diante da escassez de estudos mais profundos sobre o assunto e da necessidade de maior rigor
metodoldgico nas pesquisas sobre o tema, este estudo objetivou elaborar e analisar as
propriedades psicométricas de um questionario para avaliar sobre o conhecimento das gestantes

para profilaxia da toxoplasmose.
Métodos

Trata-se de um estudo metodologico, de elaboracéo e anélise de propriedades psicométricas de
um questionario. O instrumento proposto versa sobre o conhecimento e medidas de profilaxia

para toxoplasmose, sendo direcionado as gestantes.

O estudo seguiu os seguintes passos: 1. Elaboracédo dos itens a serem pesquisados, com base na
literatura médica disponivel em bases indexadas. 2. Validacdo de conteudo. 3. Validacdo
aparente. 4. Validacao de constructo, com analise discriminatdria. 5. Andlise de confiabilidade,

com analise da consisténcia interna e teste-reteste. A Figura -1 resume 0s passos seguidos.

No primeiro passo foi realizada a elaboracdo dos itens a serem pesquisados, com base na

literatura médica disponivel em bases indexadas.

Para a construcdo das questdes utilizou-se de pesquisa sobre o tema, com énfase nos seguintes
temas: profilaxia da toxoplasmose, prevencdo da toxoplasmose gestacional, prevencdo de
toxoplasmose congénita e educacdo em toxoplasmose. Foram pesquisadas as seguintes bases
indexadas de literatura médica: Medical Literature Analysis and Retrieval System Online
(MEDLINE), a US National Library of Medicine (PubMed), e a Scientific Electronic Library

Online (SCIELOQ) databases em portugués e inglés.
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Além de artigos cientificos pesquisou-se ainda em protocolos, manuais de condutas e materiais
disponiveis dirigidos aos profissionais da area da saude. A pesquisa foi conduzida de junho a

julho de 2018. A pesquisa foi conduzida para textos em portugués, inglés, espanhol e francés

3,4,6,8-15

Apos selecdo e sintese do material pesquisado, contemplando os termos selecionados, foram
elaboradas 30 questfes curtas e objetivas com intuito de responder o objetivo estabelecido.
Foram definidas duas dimensGes para o instrumento: prevencdo e conhecimento sobre a

infecgéo pelo toxoplasma.

No segundo passo foi realizada a validagéo de contetdo, o instrumento foi encaminhado atraves
de correio eletrénico para 11 profissionais, que possuem titulo de doutorado, com publicac6es
relevantes na area do estudo, em diversos estados do Brasil e que exercem atividades e possuem
graduacdo nas areas de medicina, enfermagem, infectologia, veterinaria e biologia. Desses,
cinco profissionais colaboraram na analise de conteudo e estrutura semantica do questionario,
fazendo sugestes e criticas, avaliando a relevancia de cada item por meio de uma escala de
Likert (muito relevante, relevante, pouco relevante e irrelevante) e a clareza de cada item (sim

ou néo).

Apds analise dos experts, o instrumento foi reformulado e os itens que alcancaram um indice
de validade de contetdo de, pelo menos 90% (isto €, foram considerados muito relevantes e
relevantes por pelo menos quatro dos avaliadores) foram mantidos. Alguns itens foram

reescritos conforme as sugestdes e criticas recebidas dos avaliadores.

No terceiro passo realizou-se a validacdo aparente, apos consolidacdo da nova versdo, o
questionario foi novamente enviado a nove especialistas que exercem atividades de

infectologia, obstetricia e pediatria, para avaliar a clareza e compreensdo de cada item. As
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questdes com mais de 70% de concordancia entre os especialistas foram mantidas e o
questionério foi novamente aplicado entre 15 médicos especialistas (pediatras, clinicos e
obstetras) que atuam em servicos de atencdo primaria a salde. Todos os itens foram

considerados claros e de facil compreensdo pelos profissionais.

Antes de proceder a aplicacdo dos questionarios para a etapa seguinte, cerca de 10% das
questdes foram aleatoriamente selecionadas para serem transformadas em assertivas falsas.
Todos os itens do questionario seguiam opcdes de respostas em escala de Likert, onde o (a)
respondente pdde registrar seu grau de concordancia ou nao com as assertivas (“tenho certeza

que esta correto”, “acho que esta correto”, “acho que esta errado”, “tenho certeza de que esta

errado” e “ndo sei se esta certo ou errado”).

Ainda foi realizado um teste piloto com 30 gestantes em duas estratégias de saude da familia

para avaliar a clareza, compreensao e tempo de preenchimento do questionario.

No quarto passo realizou-se a validagdo de construto, realizada a partir do teste de hipdtese.
Foram captadas gestantes da rede publica (cinco unidades de atendimento da Estratégia de
Saude da Familia escolhidas aleatoriamente, pacientes atendidas no alto risco de um hospital
de referéncia, pacientes atendidas em ambulatério de alto risco da rede municipal e da rede
estadual de saude da mulher) e na rede privada (consultdrios particulares de médicos obstetras
e dois servicos de ultrassonografia para gestantes). A coleta de dados aconteceu entre marco a

outubro de 2019.

Nos locais de atendimento as gestantes eram abordadas, explicava-se brevemente sobre a
pesquisa, entregando-se 0 questionario sem qualquer item que possibilitasse a identificacdo da
paciente. O tempo de preenchimento, em média, foi de 15 a 20 minutos. Uma vez preenchidos,

0S questionarios eram entregues as secretarias e arquivados em caixas apropriadas em cada um
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dos locais descritos. Periodicamente eles eram recolhidos e verificados se estavam

completamente preenchidos. Foram excluidos os questionarios incompletos.

Para o calculo amostral, foi estimada a coleta de pelo menos 10 respondentes para cada questao
valida do questionario, conforme recomendacdes de especialistas da area 11718, Para efetuar o
teste de hipdtese, o instrumento foi também aplicado a 15 médicos especialistas (pediatras ou

ginecologistas/obstetras).

Todas as respostas (das gestantes e dos especialistas) foram transformadas em escores,
adicionando valores as questdes como se segue: (0) quando a opg¢ao marcada era ““ nao sei se
esta certo ou errado” ou quando havia concordancia para questdes falsas ou discordancia para
questdes verdadeiras e (+1) para as questdes adequadamente assinaladas como corretas (*“ tenho
certeza que estd correto” e “acho que esta correto”) ou adequadamente assinaladas como

incorretas (“tenho certeza que esta errado” ou “acho que esta errado”).

O teste de hipotese objetivou verificar se o instrumento foi capaz de discriminar entre
especialistas (com uma expectativa de maiores escores) das gestantes (que deveriam obter
escores menores). A média dos scores foi calculada para cada grupo de respondentes e

comparadas, utilizando o teste U-Mann Whitney, com nivel de significancia de 5%.

Para evitar o viés de selecdo, a coleta dos questionarios aconteceu em diversos centros de
atendimentos as gestantes tanto da rede privada como rede particular, optando por aquelas onde
havia maior nimero de atendimento das pacientes, que foram abordadas aleatoriamente. Foram
definidos 12 locais de alocacdo das gestantes: uma policlinica municipal, trés consultorios
médicos particulares, dois servicos de ecografia fetal (atendimentos particulares e atendimentos

publicos de satde), cinco unidades de estratégia de satde da familia, dois ambulatorios de alto-
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risco (um municipal e o outro estadual) e um ambulatorio de atendimento as gestantes vinculado

a maior maternidade do municipio.

No quinto passo a confiabilidade do instrumento foi aferida a partir da analise de consisténcia
interna do instrumento, por meio da correlacdo item-total e do célculo do alfa de Cronbach,

admitindo-se um valor acima de 0,7 para definir confiabilidade satisfatéria do instrumento

17,19,20,24

Adicionalmente, a confiabilidade do instrumento foi aferida também por meio do teste-reteste
e calculo do coeficiente de correlacdo intraclasse, considerando as medias dos escores de uma
amostra dos respondentes em dois momentos distintos, com intervalo de 10 a 15 dias no

maximo.

Todos as analises estatisticas foram realizadas utilizando o software SPSS, versdo 22.0 para

Windows.

Para a execucgdo do presente estudo, foram respeitados todos os requisitos éticos. O projeto de
pesquisa foi avaliado e aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa da Universidade Estadual
de Montes Claros sob parecer N° 2.341.969. Todos os participantes consentiram com a

realizacdo do estudo e assinaram termo de consentimento livre e esclarecido.

Resultados

A analise da literatura levou a elaboracdo de 30 itens. Apos apreciacdo pelo grupo de experts,
0 questionario ficou com 28 questdes. Conforme as sugestdes apresentadas, algumas questdes
foram reescritas e alguns termos modificados. No estagio de validacdo aparente as questdes se

mantiveram e a concordancia entre os especialistas foi superior a 90%.
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Na validagdo de constructo, o instrumento foi aplicado para 355 gestantes e para 15
especialistas; 20 questionarios respondidos por gestantes foram excluidos por estarem
respondidos de forma parcial. Na analise das respostas, duas questdes apresentaram percentual
de acerto superior a 90% nos dois grupos analisados e foram excluidas (consideradas muito
faceis). A exclusdo de questdes corretamente respondidas por menos de 10% dos respondentes
(consideradas muito dificeis) também era prevista, mas nenhuma questdo alcancou tal

classificagéo.

As principais caracteristicas das gestantes que responderam ao questionario, encontram-se na
tabela 1. Cerca de 11% das respondentes eram adolescentes, mais de 50% possuiam ensino
médio, 43% eram primigestas e quase 70% delas realizaram o seu pré-natal pelo sistema Unico

de saude.

A tabela 2 apresenta a comparacgéo entre os escores médios dos respondentes, segundo algumas
caracteristicas. Registrou-se diferenca estatisticamente significante entre os escores das
gestantes e dos especialistas (p<0,001) e ndo foram registradas diferencas para outras

caracteristicas do grupo.

A andlise da consisténcia interna, avaliada pelo alfa de Cronbach, apresentou resultado de 0,84
para o instrumento final com 26 questdes. ApOs os reteste, 0s escores das medias dos
respondentes foram comparados e o indice de Correlacéo Intraclasse apresentou valor de 0,78

(p<0,001).

O instrumento em sua versdo final com destaque aos itens falsos e verdadeiros e percentual de

acertos em cada item pelo grupo de gestantes esta apresentado no Quadro 1.
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Discussao

O presente estudo possibilitou a elaboragdo e anélise de validade e confiabilidade de um
instrumento para pesquisar, entre as gestantes, o conhecimento e praticas de prevencdo para
toxoplasmose durante a gestacdo. Instrumentos de medida sdo muito relevantes na pesquisa em
salde porque abrange a pratica clinica e a avaliacdo de satde. Confiabilidade e validade sdo

consideradas as principais medidas de tais instrumentos 1620,

Embora a literatura registre a importancia de as gestantes conhecerem a toxoplasmose para
assumirem medidas de autoprotecdo, ndo foram identificados estudos que apresentassem
instrumentos validos e confiaveis para afericdo desse conhecimento, mas questionarios nao
validados construidos a partir de estudos observacionais que foram utilizados em pesquisas de

cunho semelhante 5101112,

A validacdo de conteudo foi muito importante na construcdo do questionario, uma vez que as
sugestdes, criticas e avaliacdo da clareza dos enunciados tornou mais robusto o instrumento
com definicdo mais clara e objetiva dos itens a serem investigados e contou com a expertise
dos avaliadores, sendo possivel fazer ajustes de aspectos semanticos e equivaléncia conceitual.
Duas questdes foram removidas do questionario nessa fase por apresentarem conteddo muito
especializado, que seriam importantes caso fosse avaliado conhecimento de profissionais da
area da salde. Foram elas: Q28. Existem remeédios especificos para tratar a crianca
contaminada pelo toxoplasma e Q29. O tratamento para toxoplasmose na crianca dura em
média um ano e mesmo assim ela podera apresentar problemas de salde associados a doenca,

a longo prazo.

A fase de validacdo aparente com aplicacdo do questionario a um pequeno grupo de

especialistas possibilitou refinar ainda mais a avaliagdo dos objetivos de cada enunciado,



127

estrutura dos topicos e relevancia das questdes. A concordancia superior a 90% entre 0s
avaliadores dispensou a necessidade de novas mudancas estruturais no questionario, reforcando
que itens elaborados respeitaram os critérios de relevancia, pertinéncia préatica e consonancia

com a literatura em estudo 2.

Instrumentos de avaliacdo na area da saude devem prezar pela objetividade e clareza dos itens,
bem como pelo nimero de itens a serem avaliados. Embora seja controverso na literatura o
namero ideal de itens, a concisdo do instrumento facilita a aplicacéo rapida e simples, tornando-

o exequivel 2122, As etapas desenvolvidas no presente estudo buscaram contemplar esse quesito.

Duas questdes foram retiradas no processo de validacéo de constructo, por serem consideradas
muito faceis (acertos superiores a 90% tanto no grupo de especialistas, como no grupo de
gestantes). Foram elas: Q1: A toxoplasmose é uma infeccdo causada por um parasita e em
nosso meio é conhecida como “doenca do gato” e a Q6: Comer frutas e hortalicas cruas sem
lava-las previamente € uma forma de adquirir toxoplasmose. Questdes consideradas demasiado
faceis, abordam aspectos que s@o considerados de senso comum, sendo inadequadas a estudos

de avaliacdo de conhecimento.

A validacédo de construto por meio do teste de hipotese registrou que o instrumento é capaz de
distinguir adequadamente as pessoas com mais conhecimentos. A analise das amostras
independentes mostrou que o conhecimento dos especialistas sobre a toxoplasmose e medidas
de prevencdo é superior ao das gestantes, corroborando o traco latente do construto, que se
propds a avaliar conhecimento. Outras variaveis também testadas ndo mostraram diferencas
entre os escores. E relevante destacar que ndo houve diferenca estatisticamente significante

entre os escores das gestantes que possuiam ensino fundamental e as que possuiam ensino



128

médio ou superior, podendo-se especular que o conhecimento em salde é fator determinante

para melhores resultados no que tange ao conhecimento e profilaxia para a doenca.

O instrumento final demonstrou um nivel satisfatério da consisténcia interna avaliada pelo alfa
de Cronbach. A confiabilidade do instrumento relaciona-se com a constancia dos resultados,
sem que haja grandes flutuacGes entre medidas repetidas que reflitam a presenca de erros de
mensuracdo %°. O coeficiente considera a homogeneidade dos itens da escala e apresenta como
vantagem o fato de necessitar de uma tnica aplicagio do instrumento. E 0 método mais utilizado
para medir a confiabilidade, quando esta for entendida como uma consisténcia interna dos
indicadores da escala, ou seja, os indicadores da escala, altamente interrelacionados, devem

medir o mesmo construto latente 2423,

Com relacdo a reprodutibilidade do instrumento, o teste-reteste mostrou que o instrumento tem
boa estabilidade temporal, considerando o Coeficiente de Correlacdo Intraclasse, que registou
um valor satisfatorio de concordancia dos escores entre 0s respondentes apos um periodo de

10-15 dias.

Analisando especificamente os resultados das respostas registradas pelas gestantes, observa-se
que ha lacunas de conhecimento essenciais que tém o potencial de interferir na prevencao contra
a toxoplasmose por parte das gestantes, tais como: consumir dgua ndo tratada ou ingerir carnes
mal passadas, questdes que mais de 30% delas ndo consideraram como fator de risco. Existem
estudos demonstrando desconhecimento semelhante por parte das gestantes antes de

intervencdes educativas 101112,

Nesse estudo verificou-se que mais de 90% das gestantes associam toxoplasmose a presenca de
gatos na transmissao da doenca, mas desconhecem o papel dos outros animais vertebrados como

hospedeiros intermediarios.
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Questdes como consumo de leite ndo pasteurizado e ndo fervido, congelamento e
descongelamento de alimentos, apresentaram acertos inferiores a 50%, entre gestantes e mesmo
entre especialistas. Esse resultado destaca que o conhecimento em prevencdo primaria é
deficitario também no meio médico, que carece de mais orientagdes sobre o assunto, a fim de
melhorar os padrfes de educacdo em saude, uma vez que sdo formadores de opinido e acenam

com a possibilidade de intervir nos habitos de suas pacientes ’.

Boa parcela das gestantes entrevistadas sabe que ao contrair a doenca durante a gestacdo podem
contaminar seus bebés, mas desconhecem os sintomas da toxoplasmose ao se contaminarem.
Cerca de 50% das gestantes identificam as possiveis sequelas da doenca corretamente, embora
desconhegam o fato de que mais de 70% dos bebés contaminados estejam assintomaticos ao
nascimento, resultado que esta em consonancia com estudo sobre avaliacdo de uma abordagem

educacional em toxoplasmose *°.

As limitacOes desse estudo se impdem ao fato desse questionario ter sido aplicado numa Unica
regido do pais (norte do estado de Minas Gerais), onde as questfes culturais e costumes da
populacdo muitas vezes podem ser mais peculiares. Todavia, o questionario representa o ponto
de partida para outros estudos. Até 0 momento, pesquisas que avaliaram o conhecimento de

gestantes sobre toxoplasmose ndo tinham uma referéncia valida e confiavel.

Acrescenta-se que materiais educativos podem ser elaborados a partir de resultados realizados
por instrumentos confiaveis na area da salde. Esses materiais visam facilitar o trabalho dos
profissionais, principalmente na intervencao precoce de educacao dos usuarios do servico, seus
familiares, orientacGes da equipe de salde e intervencdes de politicas necessarias as melhorias

da satde de uma populacdo. Portanto o contetdo de tais materiais educativos no ambito da
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toxoplasmose deve se valer de estudos que empreguem o questionério elaborado, validado e

confiavel.

O questionario avaliado apresentou propriedades psicométricas satisfatorias, mostrando-se um
instrumento valido e confidvel para avaliar o conhecimento de gestantes sobre a toxoplasmose.
Deve ser considerado uma ferramenta Gtil para identificar lacunas de conhecimento e pode
servir como base para o desenvolvimento de estratégias em prevencdo e educacdo para

gestantes de diferentes regides do pais.
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Passo 1. Revisao de literatura, pesquisa de itens-chave e
construgao do questionario

A

Passo 2. Validagao de contetido

hd

30 questdes iniciais aplicadas a um grupo de experts

2

Duas questdes excluidas, instrumento
com 28 questoes iniciais

‘ ( Passo 3. Validagao aparente

Aplicagao do instrumento a especialistas
Mantidas as 28 questoes

d

Passo 4. Validagao de Constructo
(Teste de hipoteses)

d

Aplicagao do instrumento para 335 gestantes e
15 especialistas

avYavavYaYe
NI N AN A N AN AN

. Exclusao de dois itens
(Instrumento preliminar com 26 itens)

Passo 5. Avaliagao da confiabilidade (Alfa de Cronbach) +
Teste-reteste

9

Analise do indice de Correlacao Intraclasse ‘ C Instrumento reaplicado para 33 das respondentes

A

Instrumento final de Avaliagao do conhecimento sobre
toxoplasmose por gestantes

Figura 1. Resumo dos passos para elaboracdo e andlise de propriedades psicométricas de um
instrumento: “Avaliacdo do conhecimento sobre toxoplasmose por gestantes”.
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Tabela 1. Caracteristicas das mulheres respondentes do instrumento de avaliagdo do
conhecimento sobre toxoplasmose por gestantes; Montes Claros (MG), 2019

Variaveis (n) (%)
Idade

<20 anos 36 10,7

21-35 anos 227 67,8

> 35 anos 72 21,5
Escolaridade

Ensino superior 108 32,2

Ensino médio 179 53,4

Ensino fundamental 48 14,3
NuUmero de gestagdes prévias

Nenhuma 144 43,0

<2 117 34,9

> 2 74 22,1
Realizagéo do pré-natal

Sistema Unico de Satde 234 69,9

Rede particular ou convénio 58 17,3

Ambos 0s sistemas 43 12,8
Numero de comodos da residéncia

>5 274 81,8

<5 59 17,6

Sem informagdes 02 0,6
Numero de pessoas que residem com a gestante

< 3 pessoas 122 36,4

> 3 pessoas 213 63,6

Tabela 2. Comparacao entre os escores médios dos respondentes ao instrumento para avaliar
conhecimentos sobre toxoplasmose; Montes Claros (MG), 2019.

Variavel Media DP p-valor*
Respondente <0,001
Gestantes 15,4 53
Médicos especialistas 20,1 2,1
Escolaridade 0,288
Ensino fundamental 15,0 4,8
Ensino médio/superior 15,4 5,4
Idade 0,234
<20 anos 15,6 51
> 20 anos 15,4 53
Pré-natal 0,564
Sistema Unico de Salde 15,3 5,2
Rede particular ou convénio 15,6 5,3

(*) Teste U de Mann-Whitney
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Quadro 1. Instrumento para avaliagdo do conhecimento e medidas preventivas contra a Toxoplasmose por
gestantes e percentual de questdes corretas.

Questdes | Enunciado V/F | Acertos (%)

Q1 Lavar as méos antes das refeigdes evita contaminagdo como | V 87,8%
parasita da toxoplasmose

Q2 Consumir agua de mina ou cisterna constitui risco para | V 62,4%
contrair toxoplasmose

Q3 Usar a mesma faca sem lava-la durante o uso para cortar | F 64,2%
carnes, vegetais e frutas ndo favorece a contaminagédo pelo
toxoplasma

Q4 Comer carne vermelha crua ou mal passada (ex: churrasco, | V 71,6%
quibe cru) € uma forma frequente de adquirir toxoplasmose

Q5 O congelamento e descongelamento de alimentos| F 46,0%
contaminados elimina o risco de contaminacdo com a
toxoplasmose

Q6 Ao consumir leite cru, ndo fervido ou pasteurizado e queijo | V 46,0%
fresco, mulheres gravidas podem se contaminar com
toxoplasmose

Q7 O consumo de salame, presunto e similares (artesanais) ndo | F 27,5%
favorece contrair toxoplasmose

Q8 Comer carne de boi/vaca, porco, carneiro, cabra/bode mal | V 65,7%
cozidos favorece contrair toxoplasmose

Q9 Manipular carnes cruas (picar a carne) sem luvas pode | V 48,1%
facilitar a contaminacdo com o toxoplasma.

Q10 Para evitar a contaminacdo com o toxoplasma, as tabuas de | V 78,2%
cortar carne devem ser bem lavadas antes e ap0s sua
utilizacao.

Q11 Consumir ovos crus é uma forma de contrair toxoplasmose 33,4%

Q12 Cuidar do jardim ou limpar caixas de areia com fezes de 84,2%
animais sem luvas, facilita contrair toxoplasmose.

Q13 Ter gatos em casa ou nas redondezas, favorece contrair a | V 81,2%
toxoplasmose.
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Q14

Alimentar gatos domésticos com ragdo é uma medida que
ajuda evitar a toxoplasmose

37,6%

Q15

Apo6s brincar ou afagar animais domésticos é importante
lavar bem as maos para evitar contrair toxoplasmose.

89,0%

Q16

Fazer o exame de toxoplasmose antes de engravidar é muito
importante, pois a presenca de exame positivo para a doenca
pode indicar uma forma de resisténcia a infecgdo durante a
gravidez.

83,9%

Q17

Mulheres que sdo contaminadas com toxoplasmose durante
a gravidez podem contaminar seus bebés com a doenca.

78,2%

Q18

Ao contrair toxoplasmose durante a gravidez a gestante pode
ndo apresentar nenhuma manifestacdo da doenca.

49,3%

Q19

Sintomas da toxoplasmose durante a gravidez sao
semelhantes a um resfriado e a mulher pode também
apresentar algumas “inguas” na parte de tras do pescoco.

69,6%

Q20

Gestantes que apresentarem exames positivos para
toxoplasmose durante a gravidez deverdo ser avaliadas por
médico imediatamente e podem necessitar tratamento.

81,2%

Q21

Gestantes que apresentarem exames negativos para
toxoplasmose. durante a gravidez devem repetir 0s exames
ao longo da gravidez e evitar formas de adquirir a infeccéo.

81,2%

Q22

Criancas nascidas com toxoplasmose nem sempre
apresentardao problemas ao nascimento

31,9%

Q23

O teste em papel de filtro “teste do pezinho” ¢ um dos
exames que pode ser realizado para identificar a
toxoplasmose no recém-nascido.

46%

Q24

A crianga gue nasceu com toxoplasmose pode manifestar a
doenca muitos anos ap6s 0 hascimento.

25,7%

Q25

Criancas que contrairam toxoplasmose durante a gestacao
precisam ser acompanhadas por médico e podem precisar
de intervenc@es de varias especialidades (Ex: fisioterapia,
fonoaudiologia, neurologia, oftalmologia)

58,5%
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Q26

Quando uma crianca é contaminada com toxoplasmose
durante a gravidez, pode apresentar principalmente
alteracbes nos olhos e alteragbes neuroldgicas tais como
convulsdes e atraso no desenvolvimento.

50,4%
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Apéndice B — Termo de concordancia da instituigdo para participagdo em pesquisa

Titulo da pesquisa: Avaliacdo de servigos no atendimento aos pacientes expostos a sifilis
e toxoplasmose na gestacéo e congénita.

Instituicdo/ empresa onde sera realizada a pesquisa: Unidades Basicas de Saude, Centro de
Referéncia em Doencas Infecciosas (CERDI-Montes Claros), Centros de Atendimento de
Gestantes de Alto Risco.

Patrocinador: N&o se Aplica.

Pesquisador Responsavel: Janer Aparecida Silveira Soares

Avenida Floriano Neiva SN, Alto S&o Jodo.

Tel: (38) 221144-14

Atencdo: Antes de aceitar participar desta pesquisa, € importante que o responsavel pela
Instituicdo leia e compreenda a seguinte explicacdo sobre os procedimentos propostos. Esta
declaragéo descreve o objetivo, metodologia/ procedimentos, beneficios, riscos, desconfortos e
precaucOes do estudo. Também descreve os procedimentos alternativos que estdo disponiveis
e 0 seu direito de interromper o estudo a qualquer momento. Nenhuma garantia ou promessa
pode ser feita sobre os resultados do estudo.

1-Objetivo Geral:

Implantar e avaliar a efetividade de um servigo de referéncia no municipio de Montes Claros,
com o intuito de beneficiar pacientes acometidos pela Sifilis e Toxoplasmose gestacional e
congeénita.

1.2-Objetivos Especificos:
e Conhecer a prevaléncia da Sifilis e Toxoplasmose nas gestantes e seus conceptos antes
e depois da implantacdo do servico.
e Criar protocolos de atendimento aos bindbmios acometidos pelas patologias em estudo.

e Criar estratégias de educacdo em salde para os profissionais que atenderéo os binbmios
e a populacéo alvo do estudo.

e Acompanhar as unidades basicas de saude na triagem das pacientes e criacdo de oficinas
de estudo a fim de manter as equipes de saude atualizadas.

e Manter monitoradas as gestantes incluidas no estudo e seguimento do seus conceptos
em unidade de referéncia para atendimento das criancas.

e Avaliar os indicadores:

e de identificacdo precoce da doenca ( conhecimento da gestante sobre as doencas
e profilaxias, formas de exposicao de risco para as doencas, exames realizados
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no pré-natal e tipos anticorpos encontrados, tempo do inicio do pré-natal,
intervencdes realizadas durante o pré-natal)

e (e tratamento (tratamento se realizado e época em que se iniciou, uso de
medicacg0es especificas e em doses adequadas, tempo de uso das medicagdes)

e consequéncias para o concepto ( crianca higida ou acometida pela doenga,
necessidade de tratamento perinatal, uso de medicacdes especificas, tempo de
uso das medicacBes, 6rgdos mais afetados se contaminada e sequelas mais
comuns)

2- Metodologia:

O presente estudo sera um ensaio aberto tipo antes e depois e constituird da populacéo alvo
as gestantes e criancas atendidas no periodo de janeiro de 2018 a janeiro de 2020, cujas maes
apresentarem IgM positiva para toxoplasma no primeiro trimestre da gravidez ou aquelas
que apresentaram clinica e/ou sorologia positiva para a doenca e VDRL e/ou FTA-ABS
positivas.

Para coleta dos dados serdo utilizados questionarios semi-estruturados, com perguntas que
ensejam que ensejam respostas curtas e rapidas, sendo a maioria delas previamente testadas
em estudos de cunho epidemioldgico semelhante. A coleta serd realizada pelos
pesquisadores.

3—Justificativa:

NOs ndo dispomos em nosso Municipio de uma politica de saude voltada a esta populacao
em especial. As diretrizes do Ministério da Salde para acompanhamento das gestantes nem
sempre sdo seguidas, justamente por ndo haver uma politica clara e notificagdo compulsoria
em todas as doencas de transmissao vertical, auséncia da medicacao especifica nas Unidades
de Saude, diagnéstico complexo, ocasionando um descaso com patologias com tais
repercussdes no concepto.

4- Beneficios:

Padronizacdo de abordagem e condutas na populacéo alvo.

Conhecimento atualizado das equipes de salde e populacdo assitida sobre as doencas
em questao.

Criacdo de fluxograma e atendimento dos binbmios em um centro de referéncia, para
Sifilis e Toxoplasmose.

5- Desconfortos e Riscos:
Extravio e danos dos prontuarios.
Perda da confidencialidade.

6 —Danos:

A pesquisa ndo trara dano algum aos pacientes e/ou a seus familiares e responsaveis.
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7- Confidencialidade das Informagfes-Asseguro que todas as informacgdes colhidas nos
prontuarios dos pacientes serdo utilizadas, para fins exclusivos desta pesquisa e SO
acontecera apos aprovacdo da mesma, pelo Comité de ética em Pesquisa da Universidade
Estadual de Montes Claros.

Obsv: Os autores se comprometem em manter ao maximo a confidencialidade dos pacientes
mantendo os prontuarios nas unidades de saude, e ndo divulgando dados que possam
comprometer a identidade dos pacientes e seus familiares e/ou responsaveis, utilizando de
cadigos para identificacdo dos mesmos.

8- Consentimento:
Li e entendi as informacOes precedentes. Tive oportunidade de fazer perguntas e todas as
minhas ddvidas foram respondidas a contento. Ete formulario est4d sendo assinado
voluntariamente por mim, indicando meu consentimento para participar nesta pesquisa, até
que eu decida o contrario. Receberei uma coOpia assinada deste consentimento. Em se
tratando de pesquisa a ser realizada em bindmios, onde existirdo menores, responsabilizarei
pela divulgacédo dos dados.

Nome do responsavel técnico  Assinatura do responsavel técnico Data

(Responsavel Técnico, pela Institui¢éo)

Nome do coordenador da pesquisa Assinatura do coordenador da pesquisa Data
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Apéndice C — Termo de consentimento livre e esclarecido para participacdo em pesquisa

Titulo da pesquisa: Avaliacdo de servigos no atendimento aos pacientes expostos a sifilis
e toxoplasmose na gestacao e congénita.

Instituicdo promotora: Programa de P6s Graduagdo Stricto Sensu em Ciéncias da Saude
Doutorado Académico-UNIMONTES.

Patrocinador: N&o se Aplica.

Coordenador: Janer Aparecida Silveira Soares

Atencdo: Antes de aceitar participar desta pesquisa, é importante que vocé leia e compreenda a
seguinte explicacdo sobre os procedimentos propostos. Esta declaragdo descreve o objetivo,
metodologia/procedimentos, beneficios, riscos, desconfortos e precaugdes do estudo. Tambem
descreve os procedimentos alternativos que estdo disponiveis a vocé e o seu direito de sair do
estudo a qualquer momento. Nenhuma garantia ou promessa pode ser feita sobre os resultados
do estudo.

1- Objetivo

1-Objetivo Geral:
Implantar e avaliar a efetividade de um servico de referéncia no municipio de Montes Claros,
com o intuito de beneficiar pacientes acometidos pela Sifilis e Toxoplasmose gestacional e
congeénita.
1.2-Objetivos Especificos:
e Conhecer a prevaléncia da Sifilis e Toxoplasmose nas gestantes e seus conceptos antes
e depois da implantacdo do servico.

e Criar protocolos de atendimento aos bindbmios acometidos pelas patologias em estudo.

e Criar estratégias de educacdo em salde para os profissionais que atenderdo os binbmios
e a populacéo alvo do estudo.

e Acompanhar as unidades basicas de saude na triagem das pacientes e criacdo de oficinas
de estudo a fim de manter as equipes de saude atualizadas.

e Manter monitoradas as gestantes incluidas no estudo e seguimento do seus conceptos
em unidade de referéncia para atendimento das criancas.

2- Metodologia/Procedimentos

O presente estudo serd um ensaio aberto tipo antes e depois e constituira da populacéo alvo
as gestantes e crian¢as atendidas no periodo de janeiro de 2018 a janeiro de 2020, cujas
maes apresentarem IgM positiva para toxoplasma no primeiro trimestre da gravidez ou
aquelas que apresentaram clinica e/ou sorologia positiva para a doenca e VDRL e/ou FTA-
ABS positivas.
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Para coleta dos dados serdo utilizados questionarios semi-estruturados, com perguntas que
ensejam que ensejam respostas curtas e rapidas, sendo a maioria delas previamente testadas
em estudos de cunho epidemioldgico semelhante. A coleta sera realizada pelos

pesquisadores.

Justificativa

Nos ndo dispomos em nosso Municipio de uma politica de satde voltada a esta populacéo
em especial. As diretrizes do Ministério da Salde para acompanhamento das gestantes nem
sempre sdo seguidas, justamente por ndo haver uma politica clara e notificagdo compulsoria
em todas as doencas de transmissdo vertical, auséncia da medicacdo especifica nas
Unidades de Saude, diagnostico complexo, ocasionando um descaso com patologias com
tais repercussdes no concepto.

Beneficios

Padronizacdo de abordagem e condutas na populacéo alvo.
Conhecimento atualizado das equipes de salde e populacéo assistida sobre as doencas

em quest&o.
Criacdo de fluxograma e atendimento dos bindmios em um centro de referéncia, para

Sifilis e Toxoplasmose.

Desconfortos e riscos

Extravio e danos dos prontuarios.
Perda da confidencialidade.
Ainda desconforto do tempo tomado para a coleta dos dados.

Danos

A pesquisa ndo trara dano algum aos pacientes e/ou a seus familiares e responsaveis.

Confidencialidade das informacdes

Os pesquisadores se comprometem em manter em sigilo de todos os dados que
possam identificar os participantes dessa pesquisa. Todos os esfor¢os serdo tomados para
preservar os dados pessoais dos mesmos, usaremos codigos para gue 0S mesmos nao sejam

identificados.

Compensacdo/indenizacao

Uma vez gue os tratamentos instituidos deverdo ser os aprovados pelo Ministério da
Salde do Brasil, ndo havera previsdo de indenizacdo em situacoes de ndo éxito dos

mesmaos.
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8- Consentimento: Li e entendi as informacgdes precedentes. Tive oportunidade de fazer
perguntas e todas as minhas duvidas foram respondidas a contento. Este formulario esta
sendo assinado voluntariamente por mim, indicando meu consentimento para participar
nesta pesquisa, até que eu decida o contrario. Receberei uma coOpia assinada deste
consentimento.

Nome do participante Assinatura do participante
Data Data
Nome da testemunha Assinatura da testemunha

Nome do coordenador da pesquisa  Assinatura do coordenador da pesquisa Data

ENDERECO DO PESQUISADOR: Avenida Floriano Neiva NS, Alto So Jodo.

TELEFONE: (38) 2211-4414
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APENDICE D — Toxoplasmose congénita formulario para coleta de dados

Identificacéo
Nome do paciente (Iniciais)
Data do nascimento:__ /[

Data do inicio do acompanhamento no
CERDI: )

Local de residéncia:

(0) zona urbana (1) zona rural
Procedéncia (0) MOC (1) Outro municp Norte Minas
Sexo:

(0) feminino (1) masculino

Dados maternos

Raca/cor da mae

(0) Branca (1) parda (2) preta (3) indigena (4) amarela
Idade da méae em anos: (0) + 20 anos (1) até 20

anos

Escolaridade da mae em anos:

Numero de filhos vivos (0) um (1) 2 (2) +3

Numero de filhos mortos (natimortos): (0) nenhum
(1)1lou+

Numero de abortos (0) nenhum (1) 1 ou +

Quanto ao pré-natal

PRONT I | I

DN:l__ 1 1 1 1

DATCERDE:___ 111 1

ZONA1_ |

PROCEDENCIA|__|

SEXO1__|

RACA/COR|__|

IDADEMAE |1

ESC MAEI__ |

NFILHOSVI |

NFILHOSMORI ||

NABORTOS | |



Fez pré-natal: (0) Sim (1) ndo

Inicio do pré-natal em semanas

NUmero de consultas Pré-natal (0) 6 ou + (1) menos 6
Foi orientada sobre profilaxia da doenca (0) sim (1) ndo
Consumo alimentos crus (0) ndo teve (1) ingesta
legumes/hortalicas (2) consumo de agua nao ttda (3) leite
cru ou derivados crus.

Consumo carnes mal passada (0) ndo (1) sim

Presenca de gatos no peridomicilio (0) ndo (1) sim

Presenca de animais no peridomicilio (0) ndo (1) cées (2)

galinhas (3) dois ou mais

Manuseio de terra (0) ndo (1) sim

Realizou sorologia (0) sim (1) ndo

Data do diagndéstico em trimestre (0) primeiro (1) segundo

(2) terceiro (3) sem diagnostico na gravidez

Repeticdo da sorologia (0) 3 ou mais (1) até 2 (2) nenhuma

Quanto a sorologia IgM (0) negativa (1) positiva (2) ndo

realizada

Quanto a sorologia IgG (0) negativa (1) positiva (2) ndo

realizada
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PRE_NATALI |

INIC PN1__|

NUM_CONSULTI__|

PROFILAXIA_TOXO1__|

CONS_ALTS_CRUSI___|

CONSUMO_CARNE_MAL_PASSI__|

PRESENCA_GATOSI___|

PRESENCA_ANIMAISI___|

MANUSEIO_TERRAI___i

REALZ_SOROLOGIAI__|

DATA_DIAGN_TRIMESTREI _|

REPET_SOROLOGI__|

IGMI__|

IGGI_i



Quanto a sorologia IgA (0) negativa (1) positiva (2) ndo

realizada

Foi realizado teste Avidez? (0) até 16semanas (1) mais 16
semanas (2) NAO REALIZADA

Resultado do teste Avidez: (0) alta (1) intermediéria (2)
baixa (3) néo realizada

Foi realizada amniocentese? (0) sim (1) ndo

PCR LA (0) negativo (1) positivo (2) ndo realizado

Epoca do tratamento

(0) primeiro trimestre (1) segundo trimestre (2)
terceiro trimestre (3) ndo tratada

Esquema de tratamento utilizado (0) espiramicina
(1) SD+P+AF (2) S/PIAF/SD (3) outro (4) ndo usou

Tempo de uso da medicagdo em dias

Teve reacdes adversas ao uso da medicacdo (0) nao
(1) sim (2) néo tratada

Tipo de reacdo adversa (0) sem RA (1) TGl
(2) hematologica (3) cardioldgica (4) dermatite (5) ndo
ttda

Dados da crianga

Idade gestacional do RN (0) termo (1) pré-termo (2) pos

termo
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IGAI__|

AVIDEZI |

RESULT AVIDEZI |

AMNIOCENTESEI__|

PCR_LAI__|

EPOCA_TTOI__|

ESQUEMA TTOI |

TEMPO_USO_MEDICI |

REACAO_ADVERSA|__|

TIPO_REACAO _ADV |__|

Dados da crianga

IG_RNI__|



Peso ao nascer (0) >2500g (1) <2500g

Medida do perimetro cefalico do RN

Apgar primeiro mim (0) abaixo de 7 (1) acima de 7

Achados clinicos ao nascimento (0) assintomatico
(1) alteracdes oftalmoldgicas (2) alt. Neuroldgicas

(3) alt respiratorias (4) hematoldgicas (5) TGI (6) outras

Estrabismo (0) ndo (1) sim
Hepatomegalia (0) ndo (1) sim

Esplenomegalia (0) ndo (1) sim

Calcificagdes (0) ndo (1) sim

Convulsdes (0) ndo (1) sim

Hidrocefalia (0) ndo (1) sim

Nistagmo (0) ndo (1) sim

Microcefalia (0) ndo (1) sim

Microftalmia (0) ndo (1) sim

Quanto A sorologia realizada IgG RN (0) negativa (1)

positiva (2) ndo realizada

IgM RN (0) negativa (1) positiva (2) NR
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PESO RN1__|

PC RNI__|

APGAR RNI__|

SINTOMAS_RNI__|

ESTRABISMO |___
HEPATOI |

ESPLENOI___|

CALCIFICAI I

CONVI__|

HIDROCEFALIAI___|

NISTAGMOI___|

MICROCEFALIAI__|

MICROFTALMIAIL__i

IGGI_|

IGMI__|



IgA RN (0) negativa (1) positiva (2) NR

Realizou USTF (0) sim (1) ndo

Alterac6es ao USTF (0) normal (1) calcificacOes (2)
dilatacdo ventricular (3) microcefalia (4) outras

Realizou TC de cranio (0) sim (1) ndo

Alteracdes a TC cranio (0) normal (1) calcificagdes (2)
dilatacdo ventricular (3) microcefalia (4) outras (5) NR

Fundoscopia (0) realizada (1) ndo realizada

Alteracdes em fundo de olho (0) normal (1) retinocoroidite
unilat (2) retinoc bilat (3) uveite (4) outra (5) NR

Atividade da retinocoroidite se presente (0) sem leséo

(1) cicatrizada (2) em atividade (3) néo realizada FO

Localizacdo da lesdo ocular (0) sem lesdo (1) periférica (2)
macular (3) NR

NuUmero de lesbes

Foi realizada pun¢do Lombar? (0) sim (1) nédo

Exame LCR (0) normal (1) aumento proteinas (2)
diminuicdo glicose (3) aumento de células (4) ndo

realizada
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IGAI__|

USTFI__|

ALT USTFI__|

TC_CRANIOI__|

ALT TCI__|

FO_RNI__|

ALT FOI__|

ATV_RETINOCI___|

LOCALIZ_LESAO_OLHOI I

NUM_LESOESI___|

PUNC_LOMBARI__|

EXAME_LCRI__|

TEMPO_TTOI___|



Tempo de tratamento em n° dia (0) 365 ou mais (1)180-

364 dias (2) menos 180 dias (3) néo tratou

Esquema terapéutico (0) ndo tratou (1) SD+P+AF (2)

outro

Reacdes adversas comuns (0) nenhuma (1) TGI

(2) neutropenia (3) leucopenia (4) anemia
(5) trombocitopenia (6) néo tratou

Seguimento da crianga
Perda de seguimento (0) ndo (1) sim

Idade negativacgdo 1gG em meses (0) até 6m (1) 6-12 m

(2) 12meses (3) nédo negativou

Diagnostico final (0) exposto (1) infectado
(2) perda do seguimento

Apresentacdo de sequelas

(0) ndo (1) sim (99) S/ informacao

Estrabismo (0) ndo (1) sim

(2) perda segto

Nistagmo (0) ndo (1) sim

Visdo subnormal (0) ndo (1) sim
Déficit cognitivo (0) ndo (1) sim
Surdez (0) ndo (1) sim

Disturbio de comportamento (0) ndo (1) sim
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ESQUEMA_TTOI__|

REACOES_ADV_TTOI__|

SEGUIMENTO |__|

IDADE_NEGATV_IGGI___|

DIAGN_FINAL_CCAI__|

SEQUELAS I__|

ESTRABISMOI |

NISTAGMOI__|
VISAO_SUB_NORMALI___|
DEFICIT_COGNITIVOI__|

SURDEZI___|

DISTB_COMPORTI__|
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APENDICE E — Sifilis congénita formulario para coleta de dados

Identificacéo
Nome do paciente (Iniciais)
Data do nascimento:__ /[

Data do inicio do acompanhamento no
CERDI: )

Local de residéncia:

(0) zona urbana (1) zona rural

Sexo:

(0) feminino (1) masculino

Raca/cor da mae

(0) Branca (1) parda (2) preta (3) indigena (4) amarela
Dados maternos

Idade da mae em anos:

Escolaridade da mae em anos:

NuUmero de filhos vivos

Numero de filhos mortos (natimortos):

NuUmero de abortos

Estado civil

(0) casada/unido estavel (1) solteira/separada/divorciada/vituva

Ocupacdo da mae

PRONT I I I

DN:l__ 1 1 1 1|

DATCERDIE:___ 111 1

ZONAI__|

SEXO1__|

RACA/COR|__|

IDADEMAE |__ |

ESC MAEI__ |

NFILHOSVI |

NFILHOSMORI ||

NABORTOS | |

ESTCIVILI__|

OCUPACAO ||



(0) do lar (1) estudante (2) trabalha fora do lar

Comportamento de risco da mée e parceiro

Quanto ao numero de parceiros na gestacao

(0) um parceiro (1) Sem parceiro fixo

(2) mais de um parceiro na gestacdo atual (99) s/ informacéo
Comportamento de risco na gravidez

(0) sem comportamento de risco (1) com comportamento de
risco

Uso de alcool na gestacdo (uma dose ou uma lata/dia)
(0) Nao (1) Sim

Uso de crack

(0) Nao (1) Sim

Uso de cocaina

(0) N&o (1) sim

Uso de cigarros

(0) N&o (1) sim

Quanto ao parceiro Presidiario

(0) N&o (1) sim

Quanto ao pré-natal

Fez pré-natal

(0) Sim (1) nao

NUmero de consultas

Momento do diagndstico

(0) antes da gestacdo (1) durante pré-natal

(2) no momento do parto (3) apos parto

Epoca do tratamento

(0) Antes do pré-natal (1) primeiro TRI (2) segundo TRI (3)
terceiro TRI (4) Gltimos 30 dias antes do parto (5) pos-parto

(6) ndo tratada (7) tratada mais de uma vez ha mesma gestacédo

Tratamento realizado na mae
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NUM_PARCEIl__|

COMPORT _RISCOI___|

ALCOOL |__|

CRACK |__|

COCAl__|

CIGARRO
1

PARC PRES| |

PRE_NATAL | |
NUM_CONSULTI__|
MOMENTO DIAG I__|

EPOCA_TTO I |

TTO REALIZ1__|



(0) Penicilina benzatina 7.200.000U/3 doses (1) Penicilina
Benzatina 4.800.000U/2 doses (2) 2.400.000 (3) Ceftriaxona 1g
IV/IM 1x/dia 8-10 dias (4) outro medicamento (5) néo tratada
na gestacao.

Idade de realizacdo do primeiro VDRL

(0) Primeiro trimestre (1) segundo trimestre (2) terceiro
trimestre (3) Ndo realizado

Titulagdo do primeiro VDRL

Idade de realizagdo do segundo VDRL

(0) Primeiro trimestre (1) segundo trimestre (2) terceiro
trimestre (3) néo realizado

Titulagdo do segundo VDRL

Quantas vezes o exame foi repetido?
vezes

VDRL no momento do parto Titulacdo

O pai da crianca foi tratado?

(0) Sim (1) ndo

Tratamento utilizado pelo pai

(0) Penicilina benzatina 7.200.000U/3 doses (1) Penicilina

Benzatina 4.800.000U/2 doses (2) 2.400.000 (3) Ceftriaxona 1g

IV/IM 1x/dia 8-10 dias (4) outro medc (5) ndo tratado

A mée foi tratada na maternidade

(0) N&o (1) sim

Tratamento instituido na maternidade

(0) Néo tratada (1) Penicilina benzatina 7.200.000U/3 doses (2)

Penicilina Benzatina 4.800.000U/2 doses (3) 2.400.000 (4)

Ceftriaxona 1g IV/IM 1x/dia 8-10 dias (5) outro medicamento

Mée com co-morbidades?
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VDRL 11

TIT VDRLLL | I

VDRL 21

TIT. VDRL21__ ||

EXAME_REP|___

VDRL_PARTO I |

TTO_PAIl___

MEDICAMENT PAII___

TTO_MAE_MATERNI___

TIPO_TTO_MATERNI___

CO_MORBID MAEI___



(0) N&o (1) HIV (2) Hepatite B (3) Hepatite C (4) outra
infecciosa

Via de parto

(0) Natural (1) cesarea (2) forceps (99) s/ informacéo
Dados da crianca

Peso ao nascimento em gramas

Vitalidade do RN (nota Apgar primeiro minuto)

Idade gestacional ao nascimento (semanas)
(0) Termo (1) pré-termo (2) pds-termo
Intercorréncias ao nascimento

(0) N&o (1) sim

Tipo de intercorréncia

(0) sem intercorréncia (1) respiratéria (2) hematologica (3)

ortopédica (4) neurologica

Foi realizado VDRL ao nascimento
(0) Sim (1) nao

Titulo do VDRL

Realizada punc¢éo lombar
(0) Sim (1) nao

Presenca de alteracdo no LCR

(0) Sem alterac6es (1) com alteracGes (2) nao realizada

Tipo de alteraces no LCR

(0) Sem alteraces (1) proteinas (2) leucdcitos (3) VDRL+ (4)

duas ou mais alterac@es simultaneamente (5) NR
Foi realizado RX 0ssos longos

(0) Sim (1) nao

Alteracdes ao RX de 0ssos longos

(0)  Sem alteracBes (1) periostite (2) metafisite
(3) outra (4) NR
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VIA PARTOI |

PESORNI | I 1 |

APGAR |

IG RNI__|

INTERC_ RN |__|

TIPO_INTERC|__|

VDRL_RNI__|

PUNCAO_LOMB1__|

PRES_ALT LCRI__|

TIPO_ALT LCRI__|

ALT RX_0SSOI__|



O RN foi tratado na maternidade
(0) N&o (1) sim
Tratamento realizado no RN
(0) Néo tratou
(1) Penicilina G criatalina (100.000U/K/dia-
150.000U/K/dia) 10-14 dias
(2) Penicilina G procaina 50.000U/K/dia, 10 dias
(3) Penicilina benzatina 50.000U/K/dia dose Unica
(4) Ceftriaxona 25-50mg/k/dia (10-14 dias se neuro
75mg/K)
(5) Ampicilina (100-200mg/K/dia) 10-14 dias
Alta com a mée (0) ndo (1) sim
Sendo o

motivo

Seguimento da crianca

VDRL 30 dias ou primeiro apés alta

Idade em meses DV da realizacdo primeiro exame----------------

(0) Negativo (1) positivo (99) perda seguimento

VDRL 3 meses ou 0 segundo apos alta

Idade em meses DV da realizacdo do exame --------------=-=------

(0) Negativo (1) positivo (99) perda seguimento

VDRL 6 meses ou o terceiro apos alta

Idade em meses da realizacdo do exame...........cccceevveevevrereenne.

(0) Negativo (1) positivo (2) ndo realizado (99) perda de
seguimento

VDRL 12 meses ou 0 gquarto apos alta

Idade em meses da realizacdo do exame----------=--=-==-=---=nm--

(0) Negativo (1) positivo (2) ndo realizado (99) perda de
seguimento

Houve necessidade de retratamento?

(0) N&o (1) sim (99) perda seguimento

FTA-ABS de 18 meses
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RN_TTDO MATERI| |

TTO RN |

ALTAMAE ||

VDRL1I__|

VDRL21__|

VDRL31__|

VDRL41__|

NECESS_RETRAT|__|

FTA_ABSI__|
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(0) Negativo (1) positivo (2) NR (99) perda seguimento

Perda de seguimento SEGUIMENTO |___ 1
(0) ndo (1) sim

Apresentacédo de sequelas SEQUELAS |1
(0) ndo (1) sim (99) S/ informacéao

Tipo de sequelas TIPO SEQUEL I |

(0) Sem sequelas (1) neuroldgicas (2) cognitivas (3) auditivas

(4) oftalmoldgicas (99) s/ informacéo

Concluséo do caso segundo CDC modificado 2014 SC COCLUSAOI___|
(0) Diagnostico improvavel (1) Diag possivel (2) Diag provavel

(3) Diag Altamente provavel (4) Diag definitivo
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APENDICE F — Instrumento de avaliagio de conhecimento e medidas preventivas contra a
toxoplasmose por gestantes (Questionario avaliado por expert e especialistas)

Prezada senhora, esse questionario ndo sera identificado e suas respostas servirdo como
instrumento para elaboracdo de medidas educativas sobre uma infeccdo. “Toxoplasmose”.

Para cada um dos itens desse documento existe uma afirmacéo sobre Toxoplasmose e medidas
preventivas durante a gravidez. Por favor, assinale para cada um o nimero que corresponde
a sua percepcao sobre a frase estar correta ou errada.

Marque com um X apenas uma resposta em cada nimero.

1. A Toxoplasmose é uma infec¢do causada por um parasita, que em nosso meio é conhecida
como “doenca do gato”.

(1) Tenho certeza que esta correto.
(2) Acho que esté correto.
(3) N&o sei se esta certo ou errado.
(4) Acho que estéa errado.
(5) Tenho certeza que esta errado.

Avaliacao do Expert:

() A questao é muito relevante
() A questdo € relevante

() A questdo e pouco relevante
() A questdo ¢ irrelevante

A questdo estd bem redigida e clara?
()sim
() néo

Sugestao:

2. Lavar as médos antes das refei¢Ges evita a contaminacdo com a toxoplasmose.
(1) Tenho certeza que estéa correto.
(2) Acho que esta correto.
(3) Nao sei se esta certo ou errado.
(4) Acho que esté errado.
(5) Tenho certeza que esta errado.
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Avaliacédo do Expert:

() A questdo € muito relevante
() A questdo é relevante

() A questdo é pouco relevante
() A questdo é irrelevante

A questdo estd bem redigida e clara?
()sim
() nédo

Sugestao:

3. Beber &gua tratada, filtrada e/ou fervida evita a contaminacdo com a toxoplasmose.

(1) Tenho certeza que esta correto
(2) acho que esta correto

(3) ndo sei se esta certo ou errado
(4) acho que esta errado

(5) tenho certeza que esta errado.

Avaliacéo do Expert:

() A questdo é muito relevante
() A questdo € relevante

() A questdo e pouco relevante
() A questdo e irrelevante

A questdo esta bem redigida e clara?
()sim
( ) néo

Sugestao

4. Usar a mesma faca sem lava-la durante o uso para cortar carnes, vegetais e frutas favorece a
contaminacdo da Toxoplasmose.

(1) Tenho certeza que esta correto

(2) acho que esta correto

(3) ndo sei se esta certo ou errado

(4) acho que esta errado

(5) tenho certeza que esta errado.

Avaliacdo do Expert:

() A questdo € muito relevante
() A questdo é relevante

() A questdo € pouco relevante
() A questdo ¢ irrelevante

A questdo esta bem redigida e clara?
( )sim
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( )néo

Sugestao:

5. Comer carne vermelha crua ou mal passada (ex: churrasco, quibe crd) é uma forma
frequente de adquirir Toxoplasmose.

(1) Tenho certeza que esta correto

(2) acho que esta correto

(3) ndo sei se esta certo ou errado

(4) acho que esta errado

(5) tenho certeza que esté errado.

Avaliacéo do Expert:

() A questdo é muito relevante
() A questdo é relevante

() A questéo é pouco relevante
() A questdo é irrelevante

A questdo esta bem redigida e clara?
()sim
( ) néo

Sugestao:

6. Comer frutas e hortalicas crus sem lava-las previamente é uma forma de adquirir a
Toxoplasmose.

(1) Tenho certeza que esta correto

(2) acho que esta correto

(3) ndo sei se esta certo ou errado

(4) acho que esta errado

(5) tenho certeza que esta errado.

Avaliacao do Expert:

() A questdo € muito relevante
() A questdo € relevante

() A questdo € pouco relevante
() A questdo € irrelevante

A questdo estd bem redigida e clara?
()sim
() néo

Sugestao:

7. O congelamento e o descongelamento de alimentos contaminados eliminam o risco de
contaminacdo com a Toxoplasmose.
(1) Tenho certeza que esta correto
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(2) acho que esta correto
(3) ndo sei se esta certo ou errado
(4) acho que esta errado
(5) tenho certeza que esté errado.

Avaliacédo do Expert:

() A questdo é muito relevante
() A questdo é relevante

() A questdo é pouco relevante
() A questdo é irrelevante

A questdo esta bem redigida e clara?
()sim
() nédo

Sugestao

8. Ao consumir leite cru ndo fervido ou pasteurizado e queijo fresco mulheres gravidas podem
se contaminar com toxoplasmose.

(1) Tenho certeza que esta correto

(2) acho que esta correto

(3) ndo sei se esta certo ou errado

(4) acho que esta errado

(5) tenho certeza que esta errado.

Avaliacao do Expert:

() A questdo € muito relevante
() A questdo € relevante

() A questdo € pouco relevante
() A questdo € irrelevante

A questdo esta bem redigida e clara?
()sim
( ) néo

Sugestao:

9. O consumo de salame, presunto e similares estdo associados ao risco de contrair
Toxoplamose.

(1) Tenho certeza que esta correto

(2) acho que esta correto

(3) ndo sei se esta certo ou errado

(4) acho que esta errado

(5) tenho certeza que esta errado.

Avaliacao do Expert:
() A questdo é muito relevante
() A questdo € relevante
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() A questdo € pouco relevante
() A questdo ¢é irrelevante

A questdo esta bem redigida e clara?
()sim
() néo

Sugestao:

10. A Toxoplasmose pode ser causada pela ingestdo de carne bovina, suina, de frango e de
carneiro/cabra/bode.

(1) Tenho certeza que esta correto

(2) acho que esta correto

(3) ndo sei se esta certo ou errado

(4) acho que esta errado

(5) tenho certeza que esta errado.

Avaliacéo do Expert:

() A questdo é muito relevante
() A questdo é relevante

() A questéo é pouco relevante
() A questdo é irrelevante

A questdo esta bem redigida e clara?
()sim
() néo

Sugestao:

11. Manipular carnes cruas (picar a carne) sem luvas pode facilitar a contaminacdo com
Toxoplasmose.

(1) Tenho certeza que esta correto

(2) acho que esta correto

(3) ndo sei se esta certo ou errado

(4) acho que esta errado

(5) tenho certeza que esta errado.

Avaliacdo do Expert:

() A questdo € muito relevante
() A questdo é relevante

() A questdo € pouco relevante
() A questdo ¢ irrelevante

A questdo esta bem redigida e clara?
()sim
( ) néo

Sugestao:
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12. Para evitar contaminagdo com a toxoplasmose, as tbuas de cortar carne devem ser bem
lavadas antes de serem utilizadas.

(1) Tenho certeza que esta correto

(2) acho que esta correto

(3) ndo sei se esta certo ou errado

(4) acho que esta errado

(5) tenho certeza que esté errado.

Avaliacéo do Expert:

() A questdo é muito relevante
() A questdo é relevante

() A questdo é pouco relevante
() A questdo é irrelevante

A questdo esta bem redigida e clara?
()sim
( ) néo

Sugestao:

13. Consumir ovos crus é uma forma de contrair Toxoplasmose.

(1) Tenho certeza que esta correto
(2) acho que esta correto

(3) néo sei se esta certo ou errado
(4) acho que esta errado

(5) tenho certeza que esta errado.

Avaliacao do Expert:

() A questdo € muito relevante
() A questdo € relevante

() A questdo e pouco relevante
() A questdo ¢ irrelevante

A questdo estd bem redigida e clara?
()sim
() néo

Sugestao:

14. Cuidar do jardim ou limpar caixas de areia com fezes de animais sem luvas, predispde a
Toxoplasmose.

(1) Tenho certeza que esta correto

(2) acho que esta correto

(3) ndo sei se esta certo ou errado

(4) acho que esta errado

(5) tenho certeza que esta errado.
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Avaliacédo do Expert:

() A questdo € muito relevante
() A questdo é relevante

() A questdo é pouco relevante
() A questdo é irrelevante

A questdo estd bem redigida e clara?
()sim
() néo

Sugestao:

15. Ter gatos em casa ou nas redondezas, favorece contrair a Toxoplasmose.
(1) Tenho certeza que esta correto
(2) acho que esta correto
(3) ndo sei se esta certo ou errado
(4) acho que esta errado
(5) tenho certeza que esta errado.

Avaliacéo do Expert:

() A questdo é muito relevante
() A questdo € relevante

() A questdo € pouco relevante
() A questdo e irrelevante

A questdo esta bem redigida e clara?
()sim
( ) néo

Sugestao:

16. Alimentar gatos domésticos com racdo € uma medida que ajuda a prevenir a
Toxoplasmose.

(1) Tenho certeza que esta correto

(2) acho que esta correto

(3) ndo sei se esta certo ou errado

(4) acho que esta errado

(5) tenho certeza que esta errado.

Avaliacao do Expert:

() A questdo € muito relevante
() A questdo é relevante

() A questdo € pouco relevante
() A questdo ¢ irrelevante

A questdo esta bem redigida e clara?
( )sim
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( )néo

Sugestao:

17. Ap6s brincar ou afagar animais domésticos é importante lavar bem as méos para evitar
contrair a Toxoplasmose.

(1) Tenho certeza que esta correto

(2) acho que esta correto

(3) ndo sei se esta certo ou errado

(4) acho que esta errado

(5) tenho certeza que esté errado.

Avaliacéo do Expert:

() A questdo é muito relevante
() A questdo é relevante

() A questéo é pouco relevante
() A questdo é irrelevante

A questdo esta bem redigida e clara?
()sim
( ) néo

Sugestao:

18. Fazer o exame de Toxoplasmose antes de engravidar € muito importante, pois a presenca
de exame positivo para a doenga pode funcionar como uma forma de resisténcia a infecgédo
durante a gravidez.

(1) Tenho certeza que esta correto

(2) acho que esta correto

(3) ndo sei se esta certo ou errado

(4) acho que esta errado

(5) tenho certeza que esta errado.

Avaliacao do Expert:

() A questdo é muito relevante
() A questdo € relevante

() A questdo € pouco relevante
() A questdo € irrelevante

A questdo estd bem redigida e clara?
()sim
() néo

Sugestao:

19. Mulheres que sdo contaminadas com Toxoplasmose durante a gravidez podem contaminar
seus bebés com a doenga.
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(1) Tenho certeza que esta correto
(2) acho que esta correto
(3) ndo sei se esta certo ou errado
(4) acho que esta errado

Avaliacéo do Expert:

() A questdo é muito relevante
() A questdo é relevante

() A questdo é pouco relevante
() A questdo é irrelevante

A questdo esta bem redigida e clara?
()sim
() nédo

Sugestao:

20. Ao contrair a Toxoplasmose durante a gravidez, a mulher pode ndo apresentar nenhuma
manifestacdo da doenca.

(1) Tenho certeza que esta correto

(2) acho que esta correto

(3) ndo sei se esta certo ou errado

(4) acho que esta errado

(5) tenho certeza que esta errado.

Avaliacao do Expert:

() A questdo € muito relevante
() A questdo € relevante

() A questdo € pouco relevante
() A questdo ¢ irrelevante

A questdo esta bem redigida e clara?
()sim
( ) néo

Sugestao:

21. Os sintomas da Toxoplasmose durante a gravidez sdo semelhantes a um resfriado e a
mulher pode também apresentar algumas “inguas” na parte de tras do pescogo.

(1) Tenho certeza que esta correto

(2) acho que esta correto

(3) ndo sei se esta certo ou errado

(4) acho que esta errado

(5) tenho certeza que esta errado.

Avaliacao do Expert:
() A questdo € muito relevante
() A questdo € relevante
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() A questdo € pouco relevante
() A questdo ¢é irrelevante

A questdo esta bem redigida e clara?
()sim
() néo

Sugestao:

22. Gestantes gque tiverem exames positivos para Toxoplasmose durante a gravidez deverao
ser avaliadas por médico imediatamente e podem necessitar de tratamento.

(1) Tenho certeza que esta correto

(2) acho que esta correto

(3) ndo sei se esta certo ou errado

(4) acho que esta errado

(5) tenho certeza que esta errado.

Avaliacéo do Expert:

() A questdo é muito relevante
() A questdo é relevante

() A questéo é pouco relevante
() A questdo é irrelevante

A questdo esta bem redigida e clara?
()sim
() néo

Sugestao:

23. Gestantes que tiverem exames negativos para Toxoplasmose durante a gravidez devem
repetir os exames ao longo da gravidez e evitar as formas de adquirir a infeccdo.

(1) Tenho certeza que esta correto.
(2) acho que esta correto

(3) ndo sei se esta certo ou errado
(4) acho que esta errado

(5) tenho certeza que esta errado.

Avaliacdo do Expert:

() A questdo € muito relevante
() A questdo é relevante

() A questdo € pouco relevante
() A questdo ¢ irrelevante

A questdo esta bem redigida e clara?
()sim
( )néo
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Sugestao:

24. Criangas nascidas com Toxoplasmose nem sempre apresentardo problemas ao
nascimento.

(1) Tenho certeza que esta correto

(2) acho que esta correto

(3) ndo sei se esta certo ou errado

(4) acho que esta errado

(5) tenho certeza que esté errado.

Avaliacéo do Expert:

() A questdo é muito relevante
() A questdo é relevante

() A questédo é pouco relevante
() A questdo é irrelevante

A questdo esta bem redigida e clara?
()sim
( ) néo

Sugestao:

25. O “teste do pezinho” ¢ um dos exames que pode ser realizado para identificar a
Toxoplasmose no recém-nascido.

(1) Tenho certeza que esta correto

(2) acho que esta correto

(3) ndo sei se esta certo ou errado

(4) acho que esta errado

(5) tenho certeza que esta errado.

Avaliacao do Expert:

() A questdo € muito relevante
() A questdo € relevante

() A questdo e pouco relevante
() A questdo € irrelevante

A questdo estd bem redigida e clara?
()sim
() néo

Sugestao:

26. A crianca que nasceu com Toxoplasmose pode manifestar a doenca muitos anos apés o
nascimento.

(1) Tenho certeza que esta correto

(2) acho que esta correto

(3) ndo sei se esta certo ou errado

(4) acho que esta errado

(5) tenho certeza que esta errado.
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Avaliacédo do Expert:

() A questdo € muito relevante
() A questdo é relevante

() A questdo é pouco relevante
() A questdo é irrelevante

A questdo estd bem redigida e clara?
()sim
() néo

Sugestao:

27. Criancas que contrairam Toxoplasmose na gravidez precisam ser acompanhadas por
médico e podem precisar de intervenc6es de varias especialidades (Ex: fisioterapia,
fonoaudiologia, neurologia, oftalmologia)

(1) Tenho certeza que esta correto

(2) acho que esta correto

(3) ndo sei se esta certo ou errado

(4) acho que esta errado

(5) tenho certeza que esta errado.

Avaliacao do Expert:

() A questdo € muito relevante
() A questdo e relevante

() A questdo e pouco relevante
() A questdo € irrelevante

A questdo esta bem redigida e clara?
()sim
( ) néo

Sugestao:

28. Quando uma crianca € contaminada com toxoplasmose durante a gravidez, pode
apresentar principalmente alteracdes nos olhos e alteracdes neuroldgicas tais como convulsdes
e atraso no desenvolvimento.

(1) Tenho certeza que esta correto

(2) acho que esta correto

(3) ndo sei se esta certo ou errado

(4) acho que esta errado

(5) tenho certeza que esta errado.

Avaliacao do Expert:

() A questdo € muito relevante
() A questdo € relevante

() A questdo € pouco relevante




() A questdo ¢é irrelevante

A questdo estd bem redigida e clara?
()sim

() nédo

Sugestao:
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APENDICE G — Instrumento de avaliacio de conhecimento e medidas preventivas contra a
toxoplasmose por gestantes

Prezada senhora, esse questionario ndo sera identificado e suas respostas servirdo como
instrumento para elaborag¢do de medidas educativas sobre uma infecg¢do: “Toxoplasmose”.

Para cada um dos itens desse documento existe uma afirmagdo sobre Toxoplasmose e medidas
preventivas durante a gravidez. Por favor, assinale para cada um o nimero que corresponde
a sua percepcao sobre a frase estar correta ou errada.

A palavra evitar significa: “fugir de uma situagdo desagradavel, escapar de um perigo.”
A palavra favorece significa: “beneficiar, proteger”

A palavra facilita significa: “simplificar, ajudar, favorecer, contribuir”

Inicialmente, gostariamos que vocé respondesse as seguintes questoes:

1) Qual é a sua idade?

anos

2) Até quando estudou? Sua escolaridade.

3) Quantas pessoas moram na mesma casa que VOcé?

pessoas

4) Essa é sua primeira gravidez?
( )Sim ( ) Nao

5) Se ndo for a primeira gravidez, quantas vezes ja esteve gravida?

Vezes

6) Quantos comodos tém a casa em que VOcé mora?

comodos
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7) Esta fazendo acompanhamento pré-natal:
() pelo SUS (sistema publico)
() por convénio ou particular (sistema privado)
() pelos dois.

Agora, marque com um X apenas uma resposta em cada namero.

Q1. A Toxoplasmose é uma infec¢do causada por um parasita e em nosso meio é conhecida
como “doenca do gato”.

(1) Tenho certeza que esté correto.
(2) Acho que esta correto.
(3) Nao sei se esta certo ou errado.
(4) Acho que esté errado.
(5) Tenho certeza que esta errado.

Q2. Lavar as méos antes das refei¢Ges evita a contaminagdo com a toxoplasmose.
(1) Tenho certeza que esta correto.
(2) Acho que esta correto.
(3) N&o sei se esta certo ou errado.
(4) Acho que esté errado.
(5) Tenho certeza que esta errado.
Q3. Consumir agua de mina ou cisterna constitui risco para contrair Toxoplasmose.

(1) Tenho certeza que estéa correto.
(2) Acho que esta correto.
(3) N&o sei se esta certo ou errado.
(4) Acho que esta errado.
(5) Tenho certeza que esta errado.

Q4. Usar a mesma faca sem lava-la durante o uso para cortar carnes, vegetais e frutas
favorece a contaminacéo da Toxoplasmose.

(1) Tenho certeza que estéa correto.

(2) Acho que esta correto.

(3) N&o sei se esta certo ou errado.

(4) Acho que esté errado.

(5) Tenho certeza que esta errado.

Q5. Comer carne vermelha crua ou mal passada (ex: churrasco, quibe cru) € uma forma
frequente de adquirir Toxoplasmose.

(1) Tenho certeza que estéa correto.

(2) Acho que esta correto.

(3) Néo sei se esta certo ou errado.

(4) Acho que esté errado.

(5) Tenho certeza que esta errado.
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Q6. Comer frutas e hortalicas cruas sem lava-las previamente é uma forma de adquirir a
Toxoplasmose.

(1) Tenho certeza que esta correto.

(2) Acho que esté correto.

(3) Néo sei se esta certo ou errado.

(4) Acho que esté errado.

(5) Tenho certeza que esta errado.

Q7. O congelamento e o descongelamento de alimentos contaminados eliminam o risco de
contaminag@o com a Toxoplasmose.

(1) Tenho certeza que esta correto.

(2) Acho que esté correto.

(3) Néo sei se esta certo ou errado.

(4) Acho que esté errado.

(5) Tenho certeza que esta errado.

Q8. Ao consumir leite cru ndo fervido ou pasteurizado e queijo fresco, mulheres gravidas
podem se contaminar com toxoplasmose.

(1) Tenho certeza que esta correto.

(2) Acho que esta correto.

(3) N&o sei se esta certo ou errado.

(4) Acho que esté errado.

(5) Tenho certeza que esta errado.

Q9. O consumo de salame, presunto e similares favorecem contrair Toxoplamose.
(1) Tenho certeza que estéa correto.
(2) Acho que esta correto.
(3) N&o sei se esta certo ou errado.
(4) Acho que esté errado.
(5) Tenho certeza que esta errado.

Q10. Comer carne de boi/vaca, porco, frango, carneiro, cabra/bode mal cozidos favorecem a
Toxoplasmose.

(1) Tenho certeza que esta correto.

(2) Acho que esta correto.

(3) N&o sei se esta certo ou errado.

(4) Acho que esté errado.

(5) Tenho certeza que esta errado.

Q11. Manipular carnes cruas (picar a carne) sem luvas pode facilitar a contaminacao com
Toxoplasmose.

(1) Tenho certeza que estéa correto.

(2) Acho que esta correto.

(3) Néo sei se esta certo ou errado.

(4) Acho que esté errado.

(5) Tenho certeza que esta errado.
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Q12. Para evitar contaminagdo com a Toxoplasmose, as tabuas de cortar carne devem ser bem
lavadas antes de serem utilizadas.

(1) Tenho certeza que esta correto.

(2) Acho que esté correto.

(3) Néo sei se esta certo ou errado.

(4) Acho que esté errado.

(5) Tenho certeza que esta errado.

Q13. Consumir ovos crus ¢ uma forma de contrair Toxoplasmose.

(1) Tenho certeza que esta correto.
(2) Acho que esté correto.
(3) N&o sei se esta certo ou errado.
(4) Acho que esta errado.
(5) Tenho certeza que esta errado.

Q14. Cuidar do jardim ou limpar caixas de areia com fezes de animais sem luvas, facilita
contrair Toxoplasmose.

(1) Tenho certeza que esta correto.

(2) Acho que esta correto.

(3) N&o sei se esta certo ou errado.

(4) Acho que esté errado.

(5) Tenho certeza que esta errado.

Q15. Ter gatos em casa ou nas redondezas, favorece contrair a Toxoplasmose.
(1) Tenho certeza que estéa correto.
(2) Acho que esta correto.
(3) N&o sei se esta certo ou errado.
(4) Acho que esté errado.
(5) Tenho certeza que esta errado.

Q16. Alimentar gatos domésticos com racdo € uma medida que ajuda evitar a Toxoplasmose.
(1) Tenho certeza que esta correto.
(2) Acho que esta correto.
(3) N&o sei se esta certo ou errado.
(4) Acho que esté errado.
(5) Tenho certeza que esta errado.

Q17. Apds brincar ou afagar animais domesticos é importante lavar bem as maos para evitar
contrair a Toxoplasmose.

(1) Tenho certeza que estéa correto.

(2) Acho que esta correto.

(3) Néo sei se esta certo ou errado.

(4) Acho que esté errado.

(5) Tenho certeza que esta errado.
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Q18. Fazer o exame de Toxoplasmose antes de engravidar € muito importante, pois a
presenca de exame positivo para a doenca pode indicar uma forma de resisténcia a infeccéo
durante a gravidez.

(1) Tenho certeza que esta correto.

(2) Acho que esté correto.

(3) Nao sei se esta certo ou errado.

(4) Acho que esté errado.

(5) Tenho certeza que esta errado.

Q19. Mulheres que sdo contaminadas com Toxoplasmose durante a gravidez podem
contaminar seus bebés com a doenga.

(1) Tenho certeza que esta correto.

(2) Acho que esté correto.

(3) Nao sei se esta certo ou errado.

(4) Acho que esta errado.

(5) Tenho certeza que esta errado.

Q20. Ao contrair a Toxoplasmose durante a gravidez, a mulher pode ndo apresentar nenhuma
manifestacdo da doenca.

(1) Tenho certeza que esta correto.

(2) Acho que esta correto.

(3) N&o sei se esta certo ou errado.

(4) Acho que esté errado.

(5) Tenho certeza que esta errado.

Q21. Sintomas da Toxoplasmose durante a gravidez sdo semelhantes a um resfriado e a
mulher pode também apresentar algumas “inguas” na parte de trds do pescoco.

(1) Tenho certeza que esta correto.

(2) Acho que esta correto.

(3) N&o sei se esta certo ou errado.

(4) Acho que esta errado.

(5) Tenho certeza que esta errado.

Q22. Gestantes que tiverem exames positivos para Toxoplasmose durante a gravidez deverao
ser avaliadas por médico imediatamente e podem necessitar de tratamento.

(1) Tenho certeza que esta correto.

(2) Acho que esta correto.

(3) Néo sei se esta certo ou errado.

(4) Acho que esté errado.

(5) Tenho certeza que esta errado.

Q23. Gestantes que tiverem exames negativos para Toxoplasmose durante a gravidez devem
repetir os exames ao longo da gravidez e evitar as formas de adquirir a infeccéo.

(1) Tenho certeza que esta correto.
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(2) Acho que esta correto.
(3) Néo sei se esta certo ou errado.
(4) Acho que esta errado.
(5) Tenho certeza que esta errado.

Q24. Criancas nascidas com Toxoplasmose nem sempre apresentardo problemas ao
nascimento.

(1) Tenho certeza que esta correto.

(2) Acho que esté correto.

(3) Néo sei se esta certo ou errado.

(4) Acho que esté errado.

(5) Tenho certeza que esta errado.

Q25. O “teste do pezinho” ¢ um dos exames que pode ser realizado para identificar a
Toxoplasmose no recém-nascido.

(1) Tenho certeza que esta correto.

(2) Acho que esta correto.

(3) N&o sei se esta certo ou errado.

(4) Acho que esta errado.

(5) Tenho certeza que esta errado.

Q26. A crianga que nasceu com Toxoplasmose pode manifestar a doenga muitos anos apos o
nascimento.

(1) Tenho certeza que estéa correto.

(2) Acho que esta correto.

(3) N&o sei se esta certo ou errado.

(4) Acho que esté errado.

(5) Tenho certeza que esta errado.

Q27. Criancas que contrairam Toxoplasmose na gravidez precisam ser acompanhadas por
médico e podem precisar de intervencdes de varias especialidades (Ex: fisioterapia,
fonoaudiologia, neurologia, oftalmologia)

(1) Tenho certeza que estéa correto.

(2) Acho que esta correto.

(3) N&o sei se esta certo ou errado.



ANEXOS

ANEXO A- Provagdo no CEPEXx

UNIVERSIDADE ESTADUAL DE MONTES CLAROS @.
CONSELHO DE ENSINO, PESQUISA E EXTENSAO Unimontes

RESOLUCAO N°. 007 - CEPEx/2019

Aprova o Projeto Avaliacao de um
Programa de Atencao aos Pacientes
Expostos a Siflis e Toxoplasmose na
Gestacao e Congenita.

O Reitor e Presidente do Conselho de Ensino, Pesquisa e Extensao da
Universidade Estadual de Montes Claros (Unimontes), Professor ANTONIO
ALVIMAR SOUZA, no uso das atribuicoes que lhe sao conferidas pelo Estatuto e
Regimento Geral vigentes, e considerando:

o Parecer n°. 003/2019 da Camara de Pesquisa;

a aprovacao do Departamento de Sande da Mulher e da Crianca;

a aprovagao do Conselho de Ensino, Pesquisa e Extensao (CEPEX), em Sessao
plenaria do dia 20/02/2019,

RESOLVE:
Art. 1° APROVAR o Projeto Avaliacao de um Programa de Atencao aos Pacientes

Expostos a Sffilis e Toxoplasmose na Gestacao e Congeénita, a ser realizado no
periodo de fevereiro/2019 a janeiro/2021, composto pelos sequintes membros:

MEMBROS MASP [DEPARTAMENTO| FUNGAO | SARSA
ANTONIO PRATES CALDEIRA [1046669-4>200 m‘;’“ 9 Coordenador|  —
e 10«5.65.3-41_5 Enfamagam | Professora 05
wﬁgp ARECIDA SILVEIRA. 47349 a"g’; m,g 9 Professora 14
e B I e
BARBARA BISPO SILVA - . TR -

Art. 2° Os recursos necessarios para a execucao do projeto de que trata o artigo
anterior, referente a utilizacao de infraestrutura e logistica, so serao disponibilizados
pela Universidade a partir de planejamento previo e de acordo com a sua capacidade
orgamentaria e financeira.

Art. 3° Revogadas as disposigoes em contrario, esta Resolucao entrara em vigor
nesta data.

Regsstre-se. Divulgue-se. Cumpra-se.
Reitoria da Universidade Estadual de Montes Claros, 20 de fevereiro de 2019,

Sndbnse Sllimun Sowen

REITOR E PRESIDENTE DO CONSELHO DE ENSINO, PESQUISA E EXTENSAD
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ANEXO B- Comité de Etica em Pesquisa

Titulo da Pesquisa: Avaliacdo de um programa de atencdo aos pacientes expostos a sifilis e
toxoplasmose na gestacdo e congénita

Pesquisador Responsavel: JANER APARECIDA SILVEIRA SOARES
Versao: 3

CAAE: 73134517.9.0000.5146

Submetido em: 27/09/2017

Instituicdo Proponente: Universidade Estadual de Montes Claros - UNIMONTES
Situacgdo da Verséo do Projeto: Aprovado

Localizacdo atual da Versao do Projeto: Pesquisador Responsavel
[Patrocinador Principal:[Financiamento Préprio

ANEXO C- Autorizagdo para realizacdo de pesquisa pelo municipio de Montes Claros-MG



Prefeitura de Montes Claros - MG
e Secretaria Municipal de Saude

Montes Claros, 19 de Setembro de 2017,

De: Daniella Cristina Martins Dias Veloso
Coordenadora da Atengdo Priméria SaGde

Para: Unidades de Salde — Montes Claros

AUTORIZAGCAO PARA REALIZACAO DE PESQUISA

_ Vimos, através desta, autorizar a realzagéo da pesquisa que_ tem como titulo “Avaliacao de
um programa de atenclio aos pacientes expostos a sifiis e toxoplasmose na gestagdo e
«congénita’, nas Unidades Bésicas de Salde de Montes Claros, pela equipe técnica da Instituicao
representada pela pesquisadora Janer Aparecida Silveira Soares e orientador Dr. Antonio Prates
Caldeira.

Esta autorizagao se restringe a coleta de dados que nao sejam confidenciais e desde que 0s
pesquisadores respeitem as Diretrizes Eticas da Pesquisa Envolvendo Seres Humanos, nos
termos estabelecidos na Resolugio CNS n° 466/2012, e obedecam as disposicbes legais
estabelecidas na Constituigdo Federal Brasileira, artigo 5°, incisos X e XIV e no Novo Cadigo Civil,
artigo 20.

A coleta de dados devera ser realizada somente apos o Projeto de Pesquisa ser aprovado
pelo Comité de Etica da Instituigio fomentadora da pesquisa.

Atenciosamente,
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