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RESUMO

Introducao. Alta prevaléncia de anticorpos anti- Toxocara (Ac anti-T) tem sido relatada
em criancas internadas em Hospital pediatrico de Vitéria, mas nenhuma observagao
foi feita em amostra de criangas saudaveis. Objetivos. Verificar a prevaléncia e a
incidéncia anual da infeccao pelo Toxocara, pela pesquisa de Ac anti-T em escolares
(7-9anos), investigar fatores associados e realizar exame fisico, incluindo o
oftalmolégico, contagem dos eosinéfilos no sangue periférico e exame parasitolégico
de fezes. Métodos. 394 escolares (primeira série em oito escolas localizadas em
bairros de baixa renda) foram submetidos a um teste ELISA IgG para Toxocara
(Toxocara 1gG CELISA, Cellabs Pty Ltda. Brookvale, Australia) . Um ano apds, os que
apresentavam DO < 0,250, foram novamente testados para Ac anti-T .Exame
parasitolégico de fezes e hemograma foram realizados em laborat6rio de rotina da
Prefeitura de Vitéria. Foi aplicado um questionario para informacdes sobre habitos e
condigbes de vida. O exame oftalmolégico incluiu 0 exame de fundo de olho e quando
necessario a retinografia. Resultados: Das 391 amostras, 202 (51,6%) tiveram
densidades Opticas acima de 0,500 (considerada positiva para infeccdo com
Toxocara), sem diferenca entre sexos. Das 92 criangcas com a sorologia negativa, 18
(19,5%) tiveram a reagéo positiva no ano seguinte. Pelo menos um helminto intestinal
foi identificado em 68/308 (22%) criancas, sem diferenca entre sexos. Nao houve
diferenga na freqiéncia de Ac anti-T em criangas com ou sem helminto intestinal.
Eosinofilia (>400 eosinoéfilos/mm3) foi observada em 181/394 (45,9%) criancas, maior
nas criangas com sorologia positiva associada ou ndo a presenca de helminto
intestinal. Possuir cao, renda familiar < 2 salarios minimos, onicofagia e beber agua
sem filtrar se correlacionaram com Ac anti-T. N&o havia manifestagdo em nenhuma
das criancas com sorologia positiva e apenas duas (1,2%; 2/171,) tinham lesdes
oculares compativeis com Larva Migrans Ocular. Conclusao: Confirma-se ser alta a
prevaléncia e demonstra-se ser alta a incidéncia anual da infecgéo pelo Toxocara em
criangas de baixa renda em Vitoria. Possuir cdo, renda familiar <2 salarios, onicofagia
e beber agua sem filtrar foram significativamente associados a Ac anti-T. A auséncia
de manifestagdes clinicas e a baixa freqiéncia de lesées oculares indicam que a
infecg@o pelo Toxocara ou é benigna e assintomética ou os resultados positivos da
sorologia se devem, na sua maioria, as reagoes cruzadas com helmintos intestinais.

Palavras chaves: Toxocara. Helmintos intestinais. Larva migrans ocular. Larva
migrans visceral. Epidemiologia. Incidéncia.



ABSTRACT

Background. High prevalence of anti-Toxocara antibodies has been reported in
inpatients at one reference pediatric hospital in Vitoria, but there was not any report
of this prevalence in healthy children. Objectives. (a)To study the prevalence and
incidence of Toxocara infection by searching anti Toxocara antibodies in
schoolchildren seven to nine years old; (b) to investigate associated factors and to
perform physical examination, including ophthalmologic examination, blood
eosinophil counts and stool examinations for helminthes. Methods. A commercial
ELISA 1gG test for Toxocara was performed in 394 children (first series from
elementary school).One year later the test was done again in all children with
negative result in the first test (optical density under 0.250 ). Stool examination and
blood counts were performed at a routine laboratory from the municipality of Vitoria. It
was applied a questionnaire for information on hygiene and socioeconomic
conditions. Ophthalmologic examination included eye grounds examinations.
Results. Considering OD>>500 as a positive result, the serum prevalence was
51.6% (202/394) without gender differences. Eighteen, out of 92 children (19.5%)
with negative result in the first test, presented a positive test one year later. At least
one intestinal helminth was detected in 68/308 (22%) without gender differences. No
significant differences were observed in the prevalence of positive serology in
children  with  or  without intestinal helminthes. Eosinophilia  (blood
eosinophils>400/mm®) was observed in 181/394 (45,9%) higher in children with
positive serology, bearing or not intestinal helminthes Owning pets, low incomes,
onycophagia and use of non filtered water were significantly associated with positive
serology. No signs or symptoms related to Toxocara infection were observed in
children with positive serology, except two cases of retinal lesions suggestive of
ocular larva migrans. Conclusion. It was confirmed he high prevalence and it was
demonstrated high incidence of positive serology in children in our county. Owning
pets, low incomes, onycophagia and use of non filtered water were significantly
associated factors. The absence of clinical manifestations and the low frequency of
ocular lesions indicate that or Toxocara infection frequently is a benign,
asymptomatic infection or the high prevalence observed was due to cross reaction
with intestinal helminthes infections.

Key words: Toxocara. Intestinal helminthes. Ocular larva migrans. Visceral larva
migrans. Epidemiology. Incidence.
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1 INTRODUCAO
1.1 ASPECTOS GERAIS

A toxocariase humana é uma zoonose devida a infecgcdo do homem por larvas de

ascarideos pertencentes ao género Toxocara.

Beaver et al. (1952) relataram trés casos de eosinofilia crénica em criangas que
apresentavam doencga multisistémica, de evolucao prolongada, associada a lesdes
granulomatosas no figado. A partir desse grupo de pacientes descreveram 0s
principais achados clinicos da entdo designada Sindrome da Larva Migrans Visceral
(SLMV) e através da bidpsia de figado classificaram o agente etiol6gico como a larva
do Toxocara canis ou do Toxocara cati.

O termo Larva Migrans Visceral (LMV) foi proposto em analogia ao conceito de larva
migrans cutdnea, amplamente conhecido, para descrever as manifestagbes clinicas
da migragao prolongada da larva de um nematéide (geralmente, o Ancylostoma
caninum) em um hospedeiro aberrante, no caso, o homem (BEAVER, 1956). A
sindrome foi caracterizada principalmente por eosinofilia persistente, leucocitose,
hiperglobulinemia, hepatomegalia e manifestagbes pulmonares inespecificas,
acometendo preferencialmente criangas pequenas e com histéria de geofagia
(BEAVER et al., 1952).

Embora sem as evidéncias histolégicas, outros autores ja haviam antecipado que a
infeccdo do homem pela larva do Toxocara sp poderia ocorrer, como referenciado
por Beaver et al. (1952). Fulleborn (1921) reconheceu o potencial infectivo do
Toxocara sp para humanos e, Chandler (1925) supds que a larva imatura do
Toxocara canis poderia permanecer no homem, inclusive com a invasao dos

pulmoes.

Perlingiero e Gyorgy (1947) e Zuelzer e Apt (1949) descreveram em criangas
alteragOes clinicas semelhantes aos da SLMV associadas a lesbes histolégicas
granulomatosas no figado, sem identificar o parasita no material de biopsia.
Posteriormente, Mercer et al. (1950) e Behrer (1951), referenciados por Beaver
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(1956), em St Louis (EUA), reconheceram achados semelhantes em bidpsias de

figado.

Sprent (1963) estendeu o conceito de larva migrans visceral a todas as migracoes
larvérias de nematdides que ocorrem no meio interno de hospedeiros definitivos,
mas, Beaver (1969), ao resgatar alguns dos estudos de Sprent (SPRENT, 1957;
SPRENT, 1963), considerou a definicdo original muito abrangente, restringindo o
conceito de larva migrans visceral apenas a migracdo prolongada e a longa
persisténcia da larva em hospedeiro ndo habitual (paraténico). Isso excluiria
Dirofilaria e outros filarideos, Angiostrongylus, Capillaria, Anatrichosoma,
Logochiloscaris e outras formas de zoonose cujo desenvolvimento no homem
assemelha-se aquele que ocorre em hospedeiros naturais. O conceito modificado

por Beaver é o mais aceito atualmente.

O homem comporta-se como hospedeiro paraténico (acidental) e, portanto, as larvas
nao sofrem as mudas necessarias para a maturacdo e permanecem em migracao
erratica pelos tecidos, podendo se alojar nos diferentes 6rgaos e exercer sua agao
patogénica (BACHI-RIZZATI, 1984). Em raros relatos, ha eliminagdo de vermes
adultos de Toxocara cati em criangas. Acredita-se que nesses casos houve a
degluticdo de todo o parasita apés sua eliminacdo pelo gato e ndo o
desenvolvimento de larvas que tivessem infectado as criangcas (EBHARD ML et al.,
1998).

A espécie mais freqlientemente associada a larva migrans visceral € o Toxocara
canis, mas também pode ser causada pelo Toxocara cati e Toxocara leonina. Outras
espécies de Toxocara foram descritas como o Toxocara malayasiensis n. sp, em
gatos domésticos, e o Toxocara lyncis, que infecta linces. Nao € conhecido se estas
espécies causam infeccdo em humanos, resultando em doencga clinica (BEAVER,
1956; PAWLOWSKI, 2001; DESPOMMIER, 2003). Outras espécies de outros
géneros, citados como causadores da SLMV sdo o Ancylostoma caninum, cuja
migragdo normalmente limita-se a pele, o Gnathostoma spinigerum e o Ascaris suum
(BEAVER, 1956).
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Ha mais de meio século da primeira descricdo realizada por Beaver et al. (1952), os
estudos relacionados a expressao clinica e a freqiiéncia da infeccao pelo Toxocara
sp continuam sendo desenvolvidos em todo o mundo e despertam a atengao
daqueles que pretendem avaliar a importancia dessa zoonose em nosso meio. No
entanto, ainda persistem muitas duvidas em relagao a real prevaléncia da infecgéao
com o nematéide do género Toxocara e das manifestacées clinicas dela

decorrentes.

1.2 CICLO BIOLOGICO DO TOXOCARA

1.2.1 Ciclo biolégico no hospedeiro definitivo

O género Toxocara pertence ao filo dos Aschelmintes, classe Nematoda,
Superfamilia Ascaroidea e Familia Ascarididae (SOULSBY, 1965).

Sao conhecidas 21 espécies do género Toxocara sendo que duas estao,
principalmente, envolvidas na etiologia da SLMV: o Toxocara canis e o Toxocara cati
(BEAVER et al., 1952). As formas adultas de ambos ascarideos vivem no intestino
delgado proximal de seus hospedeiros definitivos e habituais, os caes e gatos
respectivamente, e medem entre 7,5 e 12,5cm. A fémea adulta do Toxocara canis
pode produzir até 200.000 ovos por dia e, uma vez que é possivel encontrar
centenas de vermes adultos no intestino dos hospedeiros definitivos, milhdes de
ovos, capazes de contaminar o meio ambiente, sdo eliminados por meio das fezes
desses animais. Caes jovens sao mais freqiientemente acometidos que os animais
adultos, devido a aquisicdo de resisténcia a reinfeccdo. Vermes adultos vivem em
média quatro meses e aproximadamente todos sdo eliminados antes de
completarem os seis meses (WOODRUFF, 1970; GLICKMAN; SCHANTZ, 1981).

A infeccao de caes (e outros canideos) pode ocorrer através de:
a) ingestao de ovos embrionados;

b) ingestéo de larvas em tecidos de hospedeiros paraténicos;
€) migracao transplacentaria;
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d) através do leite por passagem transmamaria da larva; e (e) ingestao de larva em
estagios tardios ou vermes imaturos em fomites de filhotes infectados
(GLICKMAN; SCHANTZ, 1981).

Os ovos excretados nas fezes de caes ou gatos infectados necessitam entre duas e
sete semanas no solo para embrionarem e dependem das condi¢gdes ambientais de
temperatura (entre 15 e 35 °C) e umidade relativa do ar, para se tornarem
infectantes. Embora ainda seja discutido, o ovo infectante deve conter uma larva em
estagio L3 (ARAUJO, 1972; BRUNASKA; DUBINSKY; REITEROVA, 1995), apés a

segunda muda, que geralmente ocorre apos quatro semanas.

No hospedeiro definitivo, os ovos ingeridos eclodem a larva L3 no estdbmago e no
intestino delgado. Essas invadem a mucosa intestinal, migram via sistema linfético e
capilares sangliineos e a maioria alcanga o figado em 24 horas. Passam entao para
o coragao e pulmao através do sistema vascular. As larvas podem seguir uma das
duas vias: migram através da traquéia (migracao traqueal) para serem deglutidas e
amadurecerem no intestino; ou alcancam o coragdo e sao distribuidas pela
circulacdo sistémica para o corpo (migragdo somatica), invadem os tecidos,
primariamente os pulmdes, figado, rins e musculos, onde podem se tornar latentes,
encapsuladas ou ndo, permanecendo inativas por periodo prolongado. Essa larva
aprisionada pode se tornar infectante para um animal predador (GLICKMAN;
SHANTZ, 1981).

Na infeccao pré-natal, provavelmente a mais importante, a migracao transplacentaria
da larva tem sido atribuida a mudancas hormonais que ocorrem durante a prenhez
da cadela, reativando as larvas que se encontravam dormentes nos tecidos da
fémea. As larvas permanecem no figado do feto até o nascimento quando passam
para os pulmdes, migram através da traquéia e amadurecem no intestino delgado
onde, ap6s acasalamento, as fémeas iniciam a postura. Os ovos entdo comegam a
ser eliminados nas fezes a partir da quarta semana de vida do filhote (SOULSBY,
1965).

O ciclo biolégico do Toxocara cati foi descrito por Sprent (1957), e exceto pela

transmissdo transplacentaria da larva, ndo descrita nessa espécie, 0 modo de
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transmissao € similar ao do Toxocara canis. A principal rota de infeccdo em filhotes

de gatos € a via transmamaria, que € menos importante em caes.

A ingestdao de ovos infectantes por caes ou gatos adultos raramente resulta na
presenca do Toxocara adulto no trato digestivo destes, devido ao desenvolvimento
de resisténcia, cujo sitio de efetuagéo néo € conhecido (WOODRUFF, 1970).

1.2.2 Ciclo biologico no hospedeiro humano

O homem adquire a infecgdo pelo Toxocara sp por meio da ingestdao de ovos
infectantes presentes no solo contaminado, especialmente as criangas com o habito
de geofagia. Nas pessoas infectadas admite-se que os ovos eclodem no intestino
delgado, liberam as larvas que penetram na parede intestinal, migram para o figado,
via circulagcao portal, seguem os canais vasculares para os pulmdes e entao para a
circulacao sistémica, seguindo a mesma rota somatica como no hospedeiro definitivo
(PAWLOWSKI, 2001; DESPOMMIER, 2003). As larvas tém sido encontradas no
figado, pulmdes, coracao, olhos ou cérebro (WILDER, 1950; DENT et al., 1956).

Menos comumente, a infecgdo por Toxocara sp. esta associada ao consumo de
visceras cruas ou mal cozidas de outros hospedeiros paraténicos como a galinha
(NAGAKURA et al.,, 1989), a ovelha (SALEM; SCHANTZ, 1992) e coelhos
(STURCHLER; WEISS; GASSNER, 1990). Beaver (1962) ja havia observado que o
consumo de figado cru para tratamento de anemia perniciosa era regularmente
acompanhado de eosinofilia persistente, conjeturando que isso se devia a presenca

da larva do nematdéide na viscera.

A higiene precaria, assim como o0 consumo de vegetais frescos cultivados em solo
contaminado, também pode resultar em infeccdo crénica pelo Toxocara
(MAGNAVAL et al., 2001).

1.3 ANATOMIA PATOLOGICA E PATOGENESE DA TOXOCARIASE HUMANA

O pequeno diametro da larva de Toxocara confere a mesma a capacidade de migrar
pelos tecidos, podendo se alojar nos diferentes érgaos (figado, pulméao, coragéo,
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olho e cérebro). Durante a migragao, a larva produz lesao serpiginosa, traduzida por

hemorragia, necrose e inflamag¢ao com predominio de eosindfilos.

As lesbes observadas na Larva Migrans Visceral e na Larva Migrans Ocular (LMO)
sdo geralmente granulomas eosinofilicos, com grau variavel de organizagao,
induzidos pelas larvas ou seus produtos de excrecdo. No figado, por exemplo,
podem aparecer granulomas grandes, com necrose central, macréfagos epitelidides
em palicada e um intenso infiltrado eosinofilico periférico. Células gigantes
multinucleadas e cristais de Charcot Leyden séo freqUentes. Larvas ou fragmentos
de larva ndo sdo comumente observados, mas testes imunohistoquimicos com soro
anti-Toxocara podem evidenciar marcagdo no material necrético e/ou nos
macréfagos dos granulomas (BEAVER, 1956; PEREIRA et al., 1999; KAPLAN,
GOODMAN; ISHAK, 2001).

A larva pode sobreviver em estado inativo nos tecidos por muitos anos, capaz de
evadir frente as respostas imunolégicas do hospedeiro continuando depois sua
migracao erratica (BEAVER, 1956; MAGNAVAL et al, 2001). Em tecidos de
macacos, a larva de Toxocara permaneceu viavel e infectante para novos
hospedeiros por pelo menos nove anos (BEAVER et al., 1966).

A infec¢do por nematoides induz uma resposta efetora de resisténcia do tipo Th2,
que € caracterizada pela producao de anticorpos da classe IgE e 1gG4, por
eosinofilia periférica e tecidual, mastocitose e basofilia, além da ativacao de linfécitos
T, que produzem algumas citocinas e quimiocinas pro-inflamatérias. Esta resposta
efetora de resisténcia € acompanhada de uma resposta reguladora paralela
envolvendo células T produtoras de TGF beta e IL-10 incluindo células T CD8+
CD4+ e CD25+ (MAIZELS et al., 2000). Na infeccao pelo Toxocara ha observagoes
experimentais em hospedeiros paraténicos (roedores), algumas observacdées no
hospedeiro definitivo e poucas observagées em humanos que demonstram que a
resposta imunitaria observada segue a descrita nos modelos de outras helmintiases
(KAYES, 1997). Os granulomas eosinofilicos e a eosinofilia periférica, observados
nos casos humanos, sdo uma confirmagéo indireta da participagdo predominante da

resposta tipo Th2 frente aos antigenos do parasita.
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Maizels et al. (2000) com o objetivo de compreender a habilidade da larva do
Toxocara canis de sobreviver em um hospedeiro imunocompetente, realizaram a
analise molecular dos principais genes expressos por aquelas larvas. A resposta
imune do hospedeiro a larva parece ser direcionada contra os antigenos de
excrecao e secrecdo. Alguns desses antigenos sdo homodlogos de proteinas de
mamiferos como lectinas tipo-C, mucinas, cisteina protease, proteinas ligadas a
fosfatidiletanolamina, entre outras. Esse mimetismo de epitopos do hospedeiro pode
ser um dos fatores que possibilitam a evasao das larvas.

1.4 FORMAS CLINICAS DA TOXOCARIASE HUMANA

As manifestacdes e o curso clinico da toxocariase dependem de varios fatores: da
localizacao da larva do Toxocara sp, do tamanho e da freqiiéncia de reinfeccoes e
da intensidade da resposta do hospedeiro (SCHANTZ, 1989).

A maioria dos autores considera a existéncia de duas formas clinicas bem definidas:
a Larva Migrans Visceral e a Larva Migrans Ocular. Recentemente foi descrita
também a toxocariase oculta (Covert Toxocariasis) para agrupar manifestacoes
inespecificas da infecg¢ao.

1.4.1 Larva Migrans Visceral

A classica Sindrome da Larva Migrans Visceral, descrita por Beaver et al. (1952) é
uma forma grave e sistémica da toxocariase e se manifesta com febre,
hepatomegalia, dor muscular, sintomas respiratérios, eosinofilia periférica e
hipergamaglobulinemia, acometendo mais freqientemente criangas de um a cinco
anos (GLICKMAN; SCHANTZ, 1981); porém cada vez mais ha relatos da doenca
acometendo também adultos (MATSUMURA; ENDO, 1983; FENOQY et al., 1996).

Outros sinais e sintomas agudos da SLMV associados com a migragao da larva no
pulm&o e figado incluem tosse, sibilancia, manifestagées asmatiformes, pneumonite,
dor abdominal e diminuigéo do apetite (MAGNAVAL et al., 2001).
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Taylor et al. (1987) sugeriram que a toxocariase deve ser considerada no

diagndstico diferencial da dor abdominal recorrente na infancia.

O envolvimento pulmonar € comum, entretanto os casos de insuficiéncia respiratéria
sé@o raros. Um estudo realizado em escolares de quatro a seis anos na Holanda
mostrou que a ocorréncia de asma, bronquite recorrente e hospitalizagdo secundaria
a esses agravos foi significativamente maior em pacientes com a sorologia positiva
para toxocariase (BUIJS et al., 1994). Jacob et al. (1994), ao avaliarem 40 criangas
portadoras de Larva Migrans Visceral encontraram grande polimorfismo clinico,

sendo as manifestagdes pulmonares as mais freqientes.

Nos paises do ocidente a SLMV é pouco encontrada. Uma revisdo de literatura
realizada de 1952 a 1979 demonstrou apenas 780 relatos, dos quais 350
apresentavam a forma visceral (EHRARD; KERNBAUM, 1979).

Mais comum é a Sindrome da Larva Migrans Visceral incompleta, proposta por
Lyskov et al. (2000), que se restringe a casos clinicos menos graves, em geral com
hepatomegalia e eosinofilia.

O cérebro € um dos érgaos mais freqientemente invadido pela larva de Toxocara
sp. em experimentos animais. Alguns relatos tém demonstrado o envolvimento do
sistema nervoso central no homem, com manifestagdes clinicas variadas, incluindo
convulsdo focal ou generalizada (BACHLI et al., 2004). Os disturbios de
comportamento tém sido descritos em mais de 28% dos pacientes com SLMV
(WOODRUFF, 1970). Glickman et al. (1979), ao avaliarem criangas com e sem
epilepsia, encontraram maior numero de casos com sorologia positiva para
toxocariase entre os pacientes com epilepsia. Essa diferenga, porém nédo apresentou
significancia estatistica em relagdo aos controles. Estes autores admitem que a
maior prevaléncia da sorologia positiva esteja relacionada a geofagia, retardo mental
e hiperatividade, mais comuns em criancas com epilepsia, 0 que as tornaria mais

predispostas a infec¢édo pelo Toxocara.

Ha relatos de neurotoxocariase manifestada como meningite ou menigoencefalite
eosinofilica (VIDAL et al., 2003; EBERHARDT et al., 2005). Recentemente uma
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revisdo da literatura, de 1956 a 2002, (MOREIRA-SILVA et al., 2004) mostrou a
publicacdo de 29 casos de neurotoxocariase, dos quais em 20 havia relato de
alteragGes clinicas e laboratoriais indicativas de meningite ou encefalite ou mielite ou
radiculite eosinofilicas. Os autores relataram dois casos de criancas internadas no
Hospital Infanti Nossa Senhora da Gléria (HINSG), em Vitoria-ES, que
apresentavam sinais e sintomas neuroldgicos com pleocitose, eosinofilia acentuada
no liquor e sorologia positiva para Toxocara no soro e no liquor, havendo melhora
clinica ap6és o tratamento especifico (albendazol e tiabendazol). Os autores
concluem que a infecgao parasitaria deve ser considerada no diagndéstico diferencial
da menigoencefalite ou meningite com liquor apresentando pleocitose com
eosinofilia acentuada, sendo necessaria a sorologia especifica para o diagnéstico e
tratamento adequados.

O envolvimento do miocardio (FRIENDMAN; HERVADA, 1960) e os relatos de
artropatia inflamatéria ou de artrite reumatéide juvenil (DROMER et al., 1993;
KRAUS et al.,, 1995) também foram associados a SLMV, entretanto essas

manifestacées parecem ser excepcionais.

A SLMV ¢é frequentemente benigna e autolimitada, com sinais e sintomas clinicos
resolvidos em algumas semanas sendo que a eosinofilia desaparece ao longo de
alguns anos. Os raros casos fatais de infeccdo pelo Toxocara sp comumente
resultam do extenso envolvimento do miocardio, sistema nervoso central (SNC) ou
de uma resposta imunolégica intensa (SYNDER, 1961; MIKHAEL et al., 1974).

1.4.2 Larva Migrans Ocular

A Larva Migrans Ocular foi reconhecida por Wilder (1950), ao encontrar a larva de
nematéides ou seus remanescentes em cortes histolégicos de 24 dos 46
pseudogliomas de olhos, que haviam sido enucleados devido a endoftalmite e
suspeita de retinoblastomas. Mais tarde Nichols (1956) identificou-as como larvas de

T.canis.

Usualmente a Larva Migrans Ocular ocorre unilateralmente em criancas de cinco a
dez anos de idade e em adultos jovens (MAGNAVAL et al., 2001).
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As queixas visuais estao relacionadas com baixa acuidade visual e perda de viséo,

que pode evoluir em dias a semanas, estrabismo e leucocoria (SEARL et al., 1981).

Shields (1984), baseado em uma revisdo de literatura, descreveu nove formas de
apresentagao da toxocariase ocular:

a) endoftalmite;

granuloma de polo posterior;

granuloma periférico;

larva movel sub-retiniana;

neuroretinite subaguda unilateral difusa (DUSN);

f) neurite éptica;

g) ceratite;

h) conjuntivite; e

i) acometimento do cristalino.

Além dessas formas, foram descritas outras manifestacbes menos freqientes como
hemorragia retiniana isolada, embolizag¢ao larvaria, iridociclite, granuloma na camara

anterior e lesdes orbitarias.

A fundoscopia e a biomicroscopia freqlientemente revelam uveite, endoftalmite,
papilite (GASS; BRAUNSTEIN, 1983), lesdes granulomatosas na retina ou massas
inflamatorias no vitreo (TRAN et al., 1999).

A infeccao ocular pode ser subclinica e apenas detectada durante exame de rotina,

razdo pela qual muitos casos podem permanecer ndo diagnosticados.

A infecgdo pelo Toxocara raramente resulta nas formas sistémica e ocular
concomitantes. Em um estudo realizado em 254 individuos com Larva Migrans
Ocular, apenas cinco apresentavam a SLMV associada a sinais oculares (BROWN,
1972).

A eosinofilia e os titulos de anticorpos anti-Toxocara sdao geralmente altos e
persistentes na SLMV. Na Larva Migrans Ocular a eosinofilia pode ndo existir e os

titulos de anticorpos no soro podem ser muito baixos, as vezes abaixo do corte para
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diagnéstico. Anticorpos anti-Toxocara podem, contudo, ser detectados no humor
aquoso. Supde-se que a toxocariase ocular ocorra em infecgcdes brandas com a
invasdo de uma unica larva determinando estimulo insuficiente para uma resposta
imune protetora, o que ndo limita a migragao da larva do Toxocara no olho. Discute-
se o fato de as larvas apresentarem algum tropismo especifico para o olho
(WOODRUFF; THACKER, 1964).

1.4.3 Algumas sindromes relacionadas com a infeccdo com o Toxocara

recentemente reconhecidas

O relativo e pequeno numero de casos descritos de Larva Migrans Visceral e Larva
Migrans Ocular e a alta soroprevaléncia encontrada resultaram na busca de outras
formas de expressao clinica da toxocariase. Dois estudos caso-controle foram
conduzidos, um em adultos na Franca (GLICKMAN et al., 1987) e outro em criancas
na Irlanda (TAYLOR et al., 1988).

Na Francga, adultos com toxocariase apresentavam as seguintes manifestacdes
clinicas: fraqueza, prurido, rash, dificuldade respiratéria e dor abdominal, além dos
achados laboratoriais de eosinofilia, aumento total no nivel de IgE e elevagao no
nivel de anticorpos anti- Toxocara. Essa sindrome foi chamada “toxocariase comum”
em adultos, correspondente a Larva Migrans Visceral Classica observada em
criangcas (MAGNAVAL et al., 1994).

Na Irlanda, os achados clinicos mais freqlentes em criangas foram: febre, anorexia,
cefaléia, dor abdominal, nausea, vémito, letargia, desordens do sono e do
comportamento, faringite, pneumonia, tosse, sibilancia, dor em membros, linfadenite
e hepatomegalia; 27% dos pacientes apresentavam altos titulos de anticorpos anti-
Toxocara e contagem de eosinéfilos normais. Essa forma de doengca em criangas,
sem os sinais da SLMV, foi chamada “toxocariase oculta” (TAYLOR et al., 1987). A
expressao clinica da toxocariase oculta pode variar bastante e se apresentar com
envolvimento pulmonar (asma, bronquite aguda, pneumonite) com ou sem Sindrome
de Loeffler (BUIJS et al., 1994), desordens dermatolégicas como urticaria crdnica ou
eczema (WOLFROM et al., 1995), linfadenopatia, miosite, e sindrome

pseudoreumatica como a artralgia (KRAUS et al., 1995). O diagnéstico da
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toxocariase oculta, segundo Pawlowski (2001), repousa nos achados clinicos e
laboratoriais, mas s6 se confirma quando é observada melhora ou remissao dos

sintomas apds o tratamento especifico com anti-helmintico.

E provavel que muitas pessoas infectadas pelo Toxocara sp freqlientemente
passem sem o diagnostico, visto que as manifestacoes clinicas sdo geralmente

inespecificas.
1.5 DIAGNOSTICO

O diagnostico direto da infeccdo pelo Toxocara nao é facil, posto que o homem,
como hospedeiro paraténico ndo é capaz de excretar ovos ou larvas dos parasitas
em suas fezes. Portanto, o diagnéstico definitivo da toxocariase basea-se na
identificacdo das larvas em espécimes de tecidos, mais comumente no figado
(KIRCHNER; ALTMANN, 1987), nos linfonodos, no cérebro (HILL et al., 1985),
pulmdes e em olhos enucleados (NICHOLS, 1956). Todavia esse método requer um
meticuloso estudo histopatolégico, uma vez que as larvas podem ser escassas e, a
menos que estejam localizadas em 6rgaos como o olho, sdo de dificil localizagdo. A
analise de fluidos organicos como o liquor e humor aquoso podem identificar larvas

do Toxocara.

Por muito tempo, o diagnéstico baseou-se na histéria do paciente, em achados
clinicos da infeccdo por Toxocara (WOODRUFF, 1970; SCHANTZ; GLICKMAN,
1978) e em alguns achados laboratoriais de baixa especificidade.

O aumento moderado e persistente dos eosindfilos no sangue periférico embora nao
especifico para infeccdo pelo Toxocara sp tem sido, com freqiiéncia, associado a
SLMV. Um aumento concomitante do numero de leucécitos entre 30.000 e
120.000/mm? ja foi detectado com uma proporgao de eosinéfilos que variou de 30 a
90% (FERRAZ et al., 1980).

A hiperglobulinemia com valores entre 4 e 7g/dL, pode ser observada. Individuos
séo capazes de apresentar hipergamaglobulinemia, com aumento nos niveis de IgG,
IgM, IgE. O aumento das isohemaglutininas anti-A e anti-B pode aparecer no curso
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da infeccao visto que as larvas de Toxocara compartilham antigenos de superficie
com hemacias humanas (ZINKHAM, 1978).

A determinacao do IgE sérico parece ser outro teste indicador da infecgdo pelo
Toxocara e os titulos geralmente encontram-se elevados na SLMV. Alguns pacientes
apresentam concentracdes de IgE que podem estar aumentadas de 10 a 15 vezes
em relagdo ao valor normal (ZINKHAM, 1968).

As técnicas de imagem vém sendo usadas para a deteccao e localizacao das lesdes
granulomatosas devidas a larva do Toxocara. A ultra-sonografia do abdome
demonstrou areas hipoecoicas no figado de 18 criancas que apresentaram
hepatomegalia, eosinofilia e sorologia positiva para Toxocara (BALDISSEROTTO et
al., 1999). No SNC, a Ressonancia Magnética Nuclear do encéfalo tem demonstrado
granulomas como areas hiperdensas de localizacao cortical ou subcortical
(RUTTINGER; HADIDI, 1991). Apesar de mais sensivel, o exame ndo possui
especificidade e, portanto, o estudo do sangue e do liquor sdo necessarios para

estabelecer o diagndéstico.

Devido a natureza oculta da infeccao pelo Toxocara, a partir de 1964, os
pesquisadores comegaram a buscar métodos de imunodiagnéstico mais sensiveis e
especificos que a hemaglutinacdo, floculacdo, fixacdo de complemento e
imunofluorescéncia, que empregavam antigenos de extratos de larvas e vermes
adultos do Toxocara (WOODRUFF et al., 1964; BISSERU; WOODRUFF,1968;
WOODRUFF,1970).

De Savigny (1975) descreveu o cultivo de larvas infectantes (L2 e L3) do Toxocara
canis em meio livre de soro. Essas larvas permaneciam metabolicamente ativas por
meses e excretavam produtos, que eram altamente reativos em testes de
sorodiagndstico. Posteriormente se demonstrou que esses antigenos de excrecao e
secrecao possibilitam reacdes sorolégicas com maior sensibilidade e especificidade
(DE SAVIGNY; VOLLER; WOODRUFF, 1979; GILLESPIE et al., 1993). Esses
antigenos, designados como antigenos de secrecao e excrecao do Toxocara (TES),
passaram a substituir os extratos de larva para o diagnostico, pela sua pureza e

especificidade, admitindo-se ndo requererem a adsor¢cdo prévia com outros
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antigenos para maxima especificidade. Os antigenos TES consistem de uma mistura
de proteinas glicosiladas (SUGANE; OSHIMA, 1983). O teste ELISA, quando
avaliado com soros de 100 individuos com o diagnéstico clinico de Larva Migrans
Visceral demonstrou uma sensibilidade de 78% e uma especificidade de 92% com
titulos de diagndsticos de 1:32 (GLICKMAN et al., 1978). A baixa reac¢do cruzada
desses antigenos com outros helmintos possibilita a sua aplicabilidade em regides
tropicais, onde muitas outras infecgbes helminticas podem ser encontradas (DE
SAVIGNY; VOLLER; WOODRUFF, 1979). De fato, a maioria das pesquisas de
anticorpos anti- Toxocara tem sido feita nos ultimos anos utilizando ELISA IgG com
TES , sem adsor¢ao prévia com antigenos de outros nematéides.

A presenca de uma sorologia positiva pode ser considerada um importante marcador
da infeccdo pelo Toxocara em humanos e engloba as formas assintomaticas e

sintomaticas.

No entanto, reacdo cruzada tem sido demonstrada por varios autores, embora haja
discrepancias em relacdo ao nematoide (ascariase, estrongiloidiase, filariose, entre
outros) com a qual o cruzamento imunoldgico é maior. A adsor¢gdo de soro em

antigenos desses vermes pode melhorar a especificidade (CAMARGO et al., 1992).

Outros testes como Western blot, que € tdo sensivel quanto o ELISA (MAGNAVAL et
al., 1991), o dot-ELISA e o teste de ELISA por método de captura tém sido avaliados
no diagnéstico da toxocariase (GLILLESPIE et al., 1993).

Recentemente antigenos recombinantes tém sido desenvolvidos a partir de um
componente do antigeno de excregcao e secrecao da larva de segundo estagio do
Toxocara canis e tém demonstrado maior especificidade do que o TES para o

imunodiagndstico da toxocariase humana (YAMASAKI et al., 2000).

1.6 TRATAMENTO

O tratamento da toxocariase é indicado em individuos com sintomatologia clinica ou

naqueles com eosinofilia acentuada e persistente.
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Permanece a incerteza acerca de se tratar pacientes assintomaticos, mas que
apresentam niveis elevados de anticorpos anti- Toxocara e eosinofilia. Com relacao

aos pacientes sintomaticas ndo ha duvidas quanto a necessidade de tratamento.

O tratamento pode promover remissdo do quadro clinico e/ou do aumento dos
eosindfilos periféricos, o qual esta associado a possiveis consequéncias danosas
para alguns pacientes (SHIELDS, 1984).

O tratamento da forma ocular é sujeito a algumas controvérsias. Discute-se se a
morte da larva, em alguns casos, pode causar uma intensa reacao inflamatéria local.
Em geral, os especialistas preferem o tratamento com esterdides associados ou nao
a drogas anti-helminticas. Quando a larva é identificada a fotocoagulagdo pode ser

usada com resultados promissores.

Os principais medicamentos propostos para o tratamento da toxocariase séo:
a) Albendazol: 10mg/kg/dia por cinco dias (OVERGAAGUW, 1997);

b) Dietilcarbamazina: 6mg/kg/dia por 21 dias (DEGOUY et al., 2001);

c) Mebendazol: 10 a 15 mg/kg/dia durante 21 dias (MAGNAVAL, 1995);

d) Tiabendazol: 25 a 50mg/kg/dia por sete a dez dias (EHRARD et al., 1979).

Algumas vezes, no sentido de limitar os efeitos adversos da lise parasitaria, €

possivel associar anti-histaminicos ao tratamento com anti-helmintos.
1.7 PROFILAXIA

Medidas coletivas e individuais sdo recomendadas para o controle da transmissao
da infeccdo pelo Toxocara, particularmente, do cdo para o ser humano. Nesse
sentido, as recomendagdes assinalam quatro pontos importantes: a) a eliminagéo de
T.canis de caes infectados; b) a prevencao da contaminacao ambiental com fezes de
céaes; ¢) a redugao da populagédo de céaes; e d) a educagao da populagdo quanto ao
potencial dessa zoonose.

A vermifugacéo sistematica, duas vezes por ano, dos caes adultos e das cadelas
prenhes, por 36 a 38 dias iniciando 22 a 24 dias antes do nascimento do filhote,
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parece ser eficaz, porém a um custo elevado e com pouca adesao por parte dos
donos desses animais. Entre os filhotes o uso de anti-helmintico as 2, 4, 6 ¢ 8
semanas de vida poderia tratar a infeccao intra-uterina e prevenir a transmamaria,
entretanto, muitos estudos concluem, que até o momento, as drogas disponiveis
possuem capacidade limitada para eliminar o Toxocara canis do tecido com uma
acao restrita, em virtude das diversas possibilidades de aquisicao do parasita pelo
cao (BARRIGA, 1988).

A interdicdo das areas de lazer de criancas a entrada de cées e a troca periddica da
areia das caixas de areia onde brincam essas criancas sdo medidas capazes de

reduzir o risco de contaminacgao pelo Toxocara nessa faixa etaria.

Individualmente as medidas de higiene com as maos, a esterilizacdo de alimentos a
serem consumidos crus e as acdes que possam evitar a influéncia de habitos como

a geofagia e a onicofagia colaboram para diminuir o risco de infec¢ao pelo Toxocara.

Segundo Obwaller et al. (2001), as cadeias pesadas de miosina de T.canis induzem
forte resposta humoral e celular. Alguns estudos acenam para a producao de uma

vacina que previna a infec¢do no cao e, subseqiientemente, no ser humano.

1.8 ASPECTOS EPIDEMIOLOGICOS

Varios estudos através no mundo tém tentado avaliar a prevaléncia da infec¢ao
humana pela realizacado do teste sorolégico, a prevaléncia de infecgdes intestinais

em caes e ainda a pesquisa dos ovos de Toxocara no solo contaminado.

Os grandes avancos no estudo da infeccao humana pela larva do Toxocara foram
realizados no final da década de 70 com a padronizagdo do teste ELISA com
utilizacdo de antigenos de excrecdo e secrecado de Toxocara canis. A partir de
entdo, estudos sorolégicos efetuados em varios paises demonstram que
infecgcdes humanas por Toxocara sp representam evento relativamente frequente,
ainda que na maioria das vezes assintomatico. Alguns dados sobre a frequéncia
da infecgdo humana pelo Toxocara detectada por reagdes sorolégica em diversas
partes do mundo estdo resumidos no Quadro 1.
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PAIS AMOSTRA FREQUENCIA REFERENCIA

a) criangas brancas de 1 a 11  46-73% Hermann et al. (1985)

EUA anos (N=1122)
b) criangas negras de 1 a 11 anos 30%

(N=267)

Canada Criangas e adolscentes 5,4% Marmor et al. (1987)
(N=4652)

Holanda a) escolares de Rotterdan (N=477) 6% Buijs et al. (1994)
b) escolares de The Hague 11,2%

(N=235)

Turquia Criangas e adultos com retardo 18,8% Kaplan et al. (2004)
mental (N=96)

Irlanda Escolares de 4 a 19 anos 34,1% Holland et al. (1995)
(N=2129)

Japao a) criancas (N=83) 3,1% Matsumura e Endo
b) mulheres (N=530) 3,7% (1983)

Coréia Adultos de éarearural 5% Park et al. (2002)
(N=314)

Taiwan Escolares aborigenes (N=329) 76,6% Fan et al. (2004)
Adultos (N=537) 46%

Sudao Adultos da cidade de Juba 7,3% Woodruff et al. (1981)
(N=712)

Suica Doadores de sangue 5% Sturchler et al. (1989)

Venezuela Criangas de 1 a 15 anos da cidade 30% Lynch et al. (1993)
de Caracas (N = 368)

Argentina  Até 15 anos de idade (N=81) 46,9% Radman et al. (2000)
Criancas de 1 a 14 anos
Resisténcia (N=206) 37,9% Alonso et al. (2000)

Colédmbia  Criangcas e adultos de diversas 47.5% Agudelo et al. (1990)
faixas etérias da cidade de
Bogota (N=202)

Nigéria Menores de 15 anos 29,6% Ajayi et al. (2000)
Trinidad Escolares de 5 a 12 anos 27,2% Baboolal e Rawlins
(N=1009) (2002)

Espanha  Criancas (N=338) 0-4,2% Fenoy et al. (1996)

Adultos (N=1007) 3,6-17,4%
Criangas da cidade de Gipuzkoa
Classe média (N= 455) 3,1% Cilla et al. (1996)
Classe menos favorecida (N= 91) 57,1%

Caribe Criancas (N=203) 86% Thompson et al

(1986)
Nova Criancas (N=90) 4,4% Clemett et al. (1984)
Zelandia

Quadro 1: Prevaléncia de anticorpos anti- Toxocara em alguns paises e regides
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A maioria dos inquéritos sorolégicos tem demonstrado uma predominancia de
soropositividade em criangas entre seis e dez anos, e nesse grupo etario, os
meninos sao mais freqlentemente afetados que as meninas. Habitos como a
geofagia, onicofagia, higiene precaria das maos e o contato préximo com caes
podem favorecer a infeccdo (ARPINO et al.,, 1990; HOLLAND et al., 1995;
GLICKMAN; MAGNAVAL, 1993; ALDERETE et al., 2003). A alta freqliéncia de
sorologia positiva entre as criangas parece inquestionavel, todavia um crescente
nuamero de descricbes em adultos também tem ocorrido especialmente na Franca
(MAGNAVAL et al., 2001).

Ehrhard e Kernbaum (1979) relataram que entre 350 pacientes com a SLMV, 17,7%
eram adultos. Matsumara e Endo (1983) também encontraram evidéncias de

infecgdo em mulheres adultas no Japao.

A soroprevaléncia da toxocariase € variavel nas diferentes regides geogréficas ou
locais onde o estudo foi realizado e mesmo em diferentes populagdes que habitam
uma mesma regiao (BUIJS et al., 1994; MOREIRA-SILVA et al., 1998; KAPLAN et
al., 2004). De modo geral, ¢ mais alta nos paises menos desenvolvidos. E possivel
que individuos pertencentes as classes mais pobres, vivendo em condi¢oes
desfavoraveis e mais expostos ao contato com o solo contaminado sejam mais
suscetiveis as conseqiéncias desse parasitismo. A influéncia desses fatores
socioecondmicos na ocorréncia da infeccdo pelo Toxocara tem sido enfatizada por
diversos autores (HERMAN et al., 1985; MAGNAVAL et al., 1994; ALONSO et al.,
2000). Inquéritos epidemiologicos mostram prevaléncia entre 20 e 45% em criangas
de paises menos desenvolvidos, nas regides tropicais e subtropicais, mas
prevaléncias semelhantes sdo observadas também em paises mais desenvolvidos
como a Irlanda (HOLLAND et al., 1995). Nos EUA, a frequéncia de infec¢do entre as
criangas de 01 a 11 anos oscila entre 4,6 e 7%, entretanto essas taxas aproximam-
se de 30% quando consideramos a populagdo de criangas negras menos
favorecidas economicamente (HERMANN et al., 1985).

Alguns trabalhos, do mesmo modo, tém tentado comparar a freqiiéncia da exposi¢ao
humana ao parasita entre o cenario urbano e rural por meio da afericdo dos niveis

de anticorpos anti- Toxocara. No Jap&o, Matsumara e Endo (1983) obtiveram maior
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prevaléncia de reagdo soroldgica positiva nas areas urbanas comparando as

pessoas que viviam em areas rurais e vilas de pescadores.

Varios estudos tém investigado a infecgdo humana pelo Toxocara no Brasil (Quadro
2), mas alguns aspectos da epidemiologia da doenga permanecem pouco
compreendidos. Por outro lado sado raros os estudos de série de casos de Larva
Migrans Visceral no Brasil. Jacob et al. (1994) estudaram 40 criangas com Larva
Migrans Visceral avaliadas através do diagnostico clinico, laboratorial e sorolégico
(empregando antigeno TES). Entre os individuos analisados, 14 casos eram
assintomaticos e foram encaminhados apenas por eosinofilia. Nos demais, os
autores encontraram expressao clinica diversa, predominando as manifestacoes
pulmonares e entre os dados epidemiol6gicos ressaltam a geofagia em 80% dos

casos e o contato das criancas com caes no domicilio que foi relatado em 66,7% .

CIDADE AMOSTRA FREQUENCIA REFERENCIA
Sao Paulo — Campinas, < 15anos (N=139) 2,88% Chieffi et al. (1990)
Marilia, Pres. Prudente < 15 anos (N=237) 5,49%

e Santos <15 anos (N=107) 13,08%

Pernambuco Criangas com histéria de 40% Virginia et al. (1991)
eosinofilia (N=54)

Santos (SP) Criancas e adolescentes 24.7% Caseiro (1996)
(N=2056)

Campo Grande (MS) Criancas com  eosinofilia 35,55% Matos et al. (1997)
(N=45)

Vitoria (ES) Criangas maiores de 1 ano 39% Moreira-Silva et al. (1998)
internadas no HINSG (N=100)

Campinas (SP) Criangas e adultos (N=138) 23,9% Anaruma Filho et al (2002)

Séo Paulo (regiao de Escolares de 7 a 16 anos 38,8% Alderete et al. (2003)

Butanta) (N=399)

Brasilia Criancas de 1 a 12 anos baixa 21,8% Campos Jr et al. (2003)
renda (N= 302)

Recife Criancas e adolescentes 39,4% Aguiar Santos et al. (2004)
(N=386)

Sorocaba (SP) Escolares (N=180) 38,3% Coelho et al. (2004)

Santo Amaro (SP) Criancas de 1 a 14 anos 54,8% Figueiredo et al. (2005)
(N=208)

Sao Paulo (Comunidade Criangas de 1 a 15 anos 26,9% Muradian et al. (2005)

de Sao Remo) (N=338)

Quadro 2. Estudos realizados no Brasil de 1990 a 2005 empreaando antiaenos TES.
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As primeiras observagbes da infecgdo pelo Toxocara foram feitas em amostras
pequenas, nao aleatoérias, geralmente formadas por criancas portadoras de
eosinofilia demonstrando prevaléncias entre 35 e 40% (VIRGINIA et al., 1991;
MATOS et al., 1997).

A primeira publicagdo sobre prevaléncia de reacao soroldgica positiva para Toxocara
no Brasil foi feita por Chieffi et al. (1990) no Estado de Sdo Paulo. O estudo foi
realizado com amostra formada por 2025 individuos, de cinco municipios de Sao
Paulo (Santos, S&o Paulo, Presidente Prudente, Marilia e Campinas), contendo
criangas e adultos, tendo sido demonstrado prevaléncia geral de 3,6% sendo de
6,41%, em criancas até 15 anos de idade, e 2,53%, nos adultos. Entre os cinco
municipios estudados, a maior prevaléncia ocorreu em Santos (13,09% nos menores
de 15 anos). No entanto os autores ndo caracterizaram bem a amostra,

especialmente se originada de populacao de periferia urbana ou nao.

No Estado do Espirito Santo, existem relatos de prevaléncia em amostras aleatérias
em criangcas que procuram o Hospital Infantil Nossa Senhora da Gléria (HINSG),
mostrando freqiéncia de sorologia positiva entre 31 e 39%, percentuais obtidos por
Musso et al. (2006) e Moreira-Silva et al. (1998), respectivamente, utilizando ELISA
IgG com antigeno de secrecao e excrecao de larvas de Toxocara.

Um estudo realizado em Campinas, Sao Paulo, mostrou prevaléncia de 23,9% em
uma amostra de moradores em bairros da periferia urbana (ANARUMA FILHO et al.,
2002). Outra observacdao na cidade de Sao Paulo, na regido de Butant3,
(ALDERETE et al., 2003), em escolares de dois a cinco anos, apontou a prevaléncia
de 38,8% de infeccédo pelo Toxocara, sendo que estes autores identificaram como
provaveis fatores de risco a onicofagia, a residéncia com quintal de terra,
antecedente de sibilancia e suspeita familiar de verminose. Essas duas observacoes
mostraram prevaléncias bem mais altas do que a observada anteriormente por
Chieffi et al. (1990), provavelmente porque utilizaram amostras de populagéo de
baixa renda familiar. Em Brasilia, Campos Jr. et al. (2003) confirmaram uma maior
prevaléncia (21,8%) de anticorpos anti-Toxocara em criangas de baixa renda, sete
vezes maior que aquela encontrada no mesmo estudo entre as criangas que vivem

em melhores condi¢gbes socioeconémicas.
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Coelho et al. (2004) examinaram soro de 180 criancas de escola publica, com média
de idade de 5,4 anos, no municipio de Sorocaba, Sao Paulo, e encontraram um
coeficiente de infeccao de 38,8%, sendo o risco de infeccdo maior (prevaléncia de
50%) naqueles que viviam na periferia da cidade onde as condicbes
socioecondmicas eram piores com ruas sem calcamento e casas com quintal de

terra.

Em Recife, Pernambuco, foi relatada frequéncia de 39,4% de anticorpos anti-
Toxocara entre criancas e adolescentes em um ambulatério especializado em
filariose linfatica (AGUIAR SANTOS et al., 2004). Nesse trabalho, € importante
ressaltar que ndo houve reagao cruzada entre o ELISA para Toxocara e a presenca
de infecgdo com a Wuchereria.

Murandian et al. (2005), na comunidade de Sao Remo, cidade de Sao Paulo,
encontraram uma prevaléncia de 26,9% de sorologia positiva para Toxocara entre
338 escolares menores de 15 anos. Os autores pesquisaram a contaminagcdo do
solo na regido e observaram ovos de T.canis em 66,7% dos jardins e areas de
recreagdo. Concluiram que as condi¢cdes de Sdo Remo favorecem a Larva Migrans

Visceral em criancgas.

Existe apenas um estudo sobre a incidéncia da infec¢gdo no Brasil, Anaruma Filho et
al. (2003) observarem 17,9% de taxa anual de incidéncia em uma populagcao

incluindo adultos, residentes na periferia de Campinas, Estado de Sao Paulo.

A prevaléncia crescente a partir dos dois anos, com pico entre sete e dez anos,
mostra que a incidéncia da infeccdo, indicada por novas infeccbes em cada ano,
deve ser alta.

1.9 IMPACTO DA TOXOCARIASE NA MORBIDADE DE OUTRAS INFECCOES

O numero de casos diagnosticados de toxocariase sintomética no Brasil ndo tem
sido muito grande provavelmente pela dificuldade em se confirmar o diagnéstico e
talvez pelo fato de a maioria dos infectados apresentar manifestagbes clinicas
discretas. No HINSG, nos ultimos oito anos, apds utilizacdo rotineira de sorologia
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para confirmar a infecgdo, tem sido mais freqliente o diagnostico de toxocariase
sintomatica, mostrando que a doenca pode ser mais comum do que se admitia.
Também nesse Hospital tem sido demonstrada a associacdo da infeccao pelo
Toxocara com abscessos piogénicos do figado e infeccbes estafilococicas em
criangas (MOREIRA SILVA et al, 2002). Admite-se que a imunomodulagéao
produzida pela infeccdo com a larva do nematodide possa favorecer infeccdes
bacterianas, especialmente por estafilococo. Estudos realizados em Belo Horizonte-
MG confirmam a relacdo entre sorologia positiva para Toxocara e infeccdes
piogénicas (LAMBERTUCCI et al., 1990; RAYES et al., 1999).

Os dados existentes na literatura nos mostram que parece ser grande o risco de
infeccdo com o Toxocara sp no nosso meio, especialmente nas populagdes de mais
baixa renda. Reforca essa suspeita a presenca de grande numero de caes de rua
nos Municipios da Grande Vitéria, nos quais o0 parasitismo pelo Toxocara canis €
muito alto, aproximando-se de 100% nos animais até os cinco meses de idade
(MUSSO et al., 1997).

Apesar de grande numero de relatos sobre prevaléncia da infecgdo com Toxocara,
avaliada pela presenga de anticorpos anti- Toxocara, pouco se sabe sobre o real
impacto dessa infeccdo no nosso meio. Qual a freqiéncia de casos sintomaticos?
Qual a frequéncia de lesdes oculares? Que outras condigdes morbidas poderiam
estar favorecidas pela infecgdo?

Na tentativa de responder a algumas dessas perguntas decidimos estudar a
prevaléncia e a incidéncia anual de infeccdo com Toxocara em criangas da primeira
série do ensino fundamental das escolas publicas de bairros periféricos de Vitéria,
aproveitando o fato dessas criangas serem submetidas a um exame hematoldgico
(hemograma) para detec¢do de anemia, possibilitando o aproveitamento do soro
obtido do sangue coletado.



37

2 OBJETIVOS

2.1 OBJETIVO GERAL

Conhecer a prevaléncia e a incidéncia de reacao soroldgica positiva para Toxocara
em uma amostra de criancas matriculadas na primeira série do ensino fundamental
publico em escolas localizadas em bairros onde vivem familias de renda mais baixa,

no Municipio de Vitoria.

2.1.1 Objetivos especificos

a) determinar os fatores epidemiolégicos e de habitos associados com a sorologia
positiva;

b) investigar a existéncia de alguma manifestacdo clinica ou de exame
oftalmolégico ou hematolégico que possa estar relacionada com a sorologia
positiva;

c) avaliar a prevaléncia de helmintoses intestinais nessas criangas e provaveis

relacbes com a presenca de anticorpos anti- Toxocara.
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3 METODOLOGIA
3.1 LOCAL DO ESTUDO E AMOSTRA

O Municipio de Vitéria integra uma area geografica de grande nivel de urbanizagéao
denominada Regido Metropolitana da Grande Vitéria, compreendida pelos
municipios de Vitéria, Serra, Fundao, Vila Velha, Guarapari, Cariacica e Viana. O
municipio de Vitéria é formado por um arquipélago composto por 34 ilhas e por uma
porcdo continental. Sua area total é de 104.260.787 km?, abrangendo a ilha maior
(denominada ilha de Vitéria), o territério continental, todas as ilhas costeiras e as
ilhas oceanicas de Trindade e Martin Vaz (VITORIA, 2006).

O clima da regiao € tropical umido e caracteriza-se como quente, com temperatura
média mensal maxima de 30,4 °C e minima de 24 °C e distribuicdo das chuvas

principalmente nos meses de outubro e janeiro.

A populacao de Vitéria, registrada no ultimo censo demografico de 2000 (IBGE), foi
de 292.304 habitantes.

O municipio é dividido em sete regides administrativas: 1) Regional Centro, 2)
Regional Santo Antbénio, 3) Regional Bento Ferreira, 4) Regional Maruipe, 5)
Regional Praia do Canto, 6) Regional Continental e 7) Regional S&o Pedro,
indicadas na Figura 1.
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LEGENDA
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Regido de Santo Antdnio (ll) -
EMEF Maria Stella de Novaes

Regiio V|
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- Orlandina D almeida Lucas,

} - ) . 3 EMEF Marieta Escobar e
e EMEF Isaura Marques da
y Vila Velha T Silva.
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Figura 1. RegiGes e escolas selecionadas para o estudo.
Fonte: VITORIA, 2006.

Em 2003, a Secretaria Municipal de Educacao de Vitoria atendia em sua rede de
ensino 3141 escolares, matriculados na primeira série do ensino fundamental e

distribuidos em 39 escolas.

O presente trabalho foi desenvolvido no periodo de 2003 a 2005 em 8 das 39
escolas selecionadas por meio de agendamento sequencial, entre as localizadas em
bairros de menor renda familiar. O nome das escolas e sua localizacdo estao

indicados na Figura 1.

A direcao das escolas foi informada sobre o projeto tendo sido solicitada uma
comunicagao aos pais para que comparecessem em data agendada para a coleta
de sangue de seus filhos. Cada escola selecionada foi agendada separadamente e
todos os alunos da primeira série, foram convidados a participar do estudo. Nas
escolas foram apresentados conhecimentos sobre a infeccdo pelo Toxocara, sobre o

ciclo biologico do parasita, forma de transmissao e controle.

O Programa de Saude Escolar (PSE) da Secretaria Municipal de Saude de Vitéria

realiza, anualmente, em todas as criangas que ingressam na primeira série do
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ensino fundamental uma avaliacao clinica e a coleta de sangue para hemograma,

fezes para parasitologico bem como a triagem auditiva e oftalmoldgica.

No dia marcado para a coleta de sangue e recebimento das amostras fecais pelo
PSE, os pais ou responsaveis receberam novas explicagcdes sobre o projeto e foram
informados sobre o termo de consentimento, tendo sido tomada as assinaturas
daqueles que aceitaram participar do estudo (ANEXO A). As informacdes
epidemiolégicas e de antecedentes sobre cada crianga foram colhidas por meio de
um questionério semi-estruturado do mesmo modo, com 0s pais ou responsaveis
legais.

3.2 AMOSTRAGEM

Para o calculo da amostra foi considerado: a) a prevaléncia conhecida em amostras
aleatorias de criangas hospitalizadas, que esta entre 39% (MOREIRA-SILVA et al.,
1998) e 31% (MUSSO et al., 2006); b) o numero de criancas matriculadas na
primeira série na rede de ensino publico municipal de Vitoria, na faixa etaria de sete
a oito anos que foi de 3.141 no ano de 2003. Para um erro beta de 20% e um erro
alfa de 5%, a amostra minima necessaria para calculo da prevaléncia, calculada com
o auxilio do Statcalc do programa EPIINFO 6.0, foi de 130 criancas. Como
pretendiamos estudar a incidéncia da infeccdo no periodo de um ano para que
pudéssemos ter, na segunda avaliacdo dos negativos, um numero de criangas que
nos permitisse avaliar essa incidéncia com os mesmos niveis de erro (20% para o
erro beta e 5% para o erro alfa), utilizamos uma amostra minima de 400 criancas.
Com este numero, mesmo se perdéssemos 20% das criangas na segunda avaliagao
(por mudanca de escola ou recusa da permissdo para uma segunda coleta) e se a
positividade estivesse em 30 %, teriamos ainda em torno de 200 criangas negativas
no primeiro exame, que seriam submetidas a reavaliagdo. Esse numero nos
permitiria inclusive avaliar a possivel influéncia do sexo na prevaléncia e na
incidéncia da zoonose.
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3.3 COLETA DE INFORMACOES SOCIODEMOGRAFICAS, CULTURAIS E
HISTORIA PATOLOGICA PREGRESSA

Para coleta das informacdes foi utilizado um questionario semi-estruturado (ANEXO
B), comum ao projeto “Niveis de anticorpos contra antigenos de superficie do virus
da hepatite B em escolares matriculados na primeira série do ensino fundamental no
municipio de Vitéria-ES, com e sem helmintiases intestinal e ou sorologia positiva
para Toxocara canis”, onde, para este estudo, foram anotados dados com
informagdes sociodemograficas da criangca e da familia como: sexo, renda familiar,
namero de cdmodos e de pessoas que viviam na habitacdo, presenca de animal
domeéstico e vermifugacao deste, condicoes de agua tratada, esgotamento sanitario
e escolaridade dos pais, além dos habitos de higiene com as méaos e alimentos. A
histéria patoldgica pregressa quanto as manifestagdes de atopia e de dor abdominal,
a ocorréncia de geofagia e de onicofagia também foram interrogadas. Esses dados

foram armazenados de modo a garantir o sigilo das informagdes.

Os responsaveis que nao puderam aguardar para o preenchimento do questionario
foram contatados posteriormente através de visita domiciliar, reunides nas escolas
ou agendamento para comparecerem ao Ambulatério de Gastropediatria do Hospital
Universitario Cassiano Antonio de Moraes (HUCAM), onde a autora trabalha.

3.4 PESQUISA DE PARASITAS INTESTINAIS

As fezes, acondicionadas em recipientes apropriados, fornecidos previamente a
todas as criangas, que foram submetidas aos exames soroldgicos, foram recebidas,
etiquetadas com o nome do aluno e enviadas para o Laboratério Central da
Prefeitura Municipal de Vitéria para realizacdo de exame parasitolégico. Foram
analisadas 308 amostras de fezes. Em cada crianca foi realizada uma unica coleta
de fezes e o exame parasitologico foi realizado pelo método de sedimentacéo
(método de Hoffmann). As criancas que apresentaram exame parasitolégico positivo

foram tratadas pelo Programa de Saude Escolar.
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3.5 COLETA DO SANGUE PARA A PESQUISA DE ANTICORPOS ANTI-
TOXOCARA

Em 2003, foram realizadas coletas de sangue em 394 criancas que compareceram

as oito escolas selecionadas para o estudo.

A amostra de sangue utilizada para estudo da prevaléncia foi a sobra do sangue que
foi coletada nas criancas de acordo com o Programa de Saude Escolar (PSE). O
sangue excedente foi centrifugado e o soro identificado foi acondicionado em tubos

Eppendorff em freezer a —20°C até o momento do teste sorolégico.

Os dados do hemograma, incluindo a contagem de eosindfilos, foram colhidos dos
resultados emitidos pelo laboratorio da Secretaria Municipal de Saude de Vitoria
(SEMUS) para o PSE.

No ano seguinte, apoOs realizagdo do levantamento sorologico, foi enviada a cada
uma das escolas, a lista dos alunos que apresentaram resultado negativo na
primeira coleta e agendada nova coleta no HUCAM onde, ap6s a anuéncia dos
responsaveis e da proépria crianca, foi tomada uma amostra de 5ml de sangue por
puncdo venosa. Noventa e duas criangas compareceram para 0 exame e 0 SOro
novamente foi armazenado a -20°C até o momento do teste sorolégico para a
pesquisa da incidéncia.

3.6 REACAO SOROLOGICA PARA A PESQUISA DE ANTICORPOS ANTI-
TOXOCARA

Foi utilizado um teste comercial, Toxocara IgG CELISA (Cellabs Pty® Ltda,
Brookvale, Australia) que emprega antigeno de excregdo e secrecao (TES) de
larvas de segundo estagio do Toxocara canis. O teste Toxocara IgG CELISA é um
imunoensaio enzimatico em fase sélida, que detecta e quantifica anticorpos da
classe 1IgG para TES que sado produzidos durante a infeccdo pelo Toxocara em
humanos. Todas as amostras de soro foram inicialmente descongeladas e testadas
a diluicao de 1:100 e controles positivos e negativos fornecidos pelo fabricante foram

incluidos em cada placa, para a avaliagao da aceitabilidade das leituras. Segundo o
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fabricante, densidades Opticas menores de 0,250 sado considerados resultados
negativos, valores entre 0,250 e 0,500 s&o referentes a soros contendo anticorpos
anti- Toxocara, entretanto em niveis geralmente baixos para serem aceitos como
significantes. Densidades Opticas acima de 0,500 sdo um indicativo de infeccao
passada ou de infeccdo corrente de grau leve. Resultados acima de 1,000 séo
indicativos de toxocariase clinica. O fabricante ndo recomendava que as amostras

de soro fossem previamente adsorvidas com antigenos de Ascaris

O teste Toxocara IgG CELISA foi previamente avaliado antes da sua utilizagdo
nesse estudo. Obteve-se um indice de concordancia de 89,6% entre os resultados
alcancados com o teste comercial e os resultados com o método ELISA IgG classico
de um laboratério de referéncia (Laboratério Fleury, em S&o Paulo) que utiliza
antigenos semelhantes, mas com a prévia adsorcdo com antigenos de Ascaris;
nessa avaliacdo foram usados soros de criancas procedentes de uma populagao

freqlientemente parasitada por nematéides.

Os resultados das sorologias foram comunicados por escrito e encaminhados a cada
uma das escolas informando inclusive a necessidade ou ndo de comparecimento

das criangas para avaliagao clinica e oftalmolégica.
3.7 AVALIAGAO CLINICA E OFTALMOLOGICA

Todas as criangas com sorologia positiva foram examinadas pela pesquisadora e,
caso apresentassem sintomas de doenga, eram encaminhadas ao servico de

Pediatria do Hospital Universitario.

A avaliacdo oftalmolégica de pacientes com sorologia positiva foi realizada no
Ambulatério de Oftalmologia do HUCAM com exame detalhado e a pesquisa de
possivel toxocariase ocular subclinica. Obteve-se a avaliagdo de acuidade visual,

fundo de olho e retinografia, quando necessario.

As criancas que faltaram as consultas foram convocadas por telefone, bilhete da
escola e/ou visita domiciliar realizada pela autora. As diretoras das escolas
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receberam relatorio sobre os resultados e a lista dos alunos que compareceram ou

nao as consultas.
3.8 ANALISE ESTATISTICA DOS RESULTADOS

As analises estatisticas foram feitas utilizando-se o pacote estatistico SPSS 9.0 —

Social Package Statistical Science.

Foi realizada analise descritiva dos dados através de tabelas de freqliéncias com
nuamero e percentual e em todas as estatisticas foram calculados os intervalos de

confianca a 95%.

A associacao entre as diferentes variaveis e a sorologia positiva foi verificada pelo

teste do qui-quadrado ou teste exato de Fisher, em analises bivariadas.

Uma analise de regressao logistica foi elaborada para verificar a interdepéncia das

diferentes variaveis associadas a sorologia positiva para Toxocara.

O nivel de significancia adotado foi de 5%, considerando todos os testes como bi-

caudais.
3.9 ASPECTOS ETICOS DA PESQUISA

O presente estudo foi autorizado pelo Comité de Etica em Pesquisa da Universidade
Federal do Espirito Santo e teve prévia autorizacao dos pais ou responsaveis pelos

escolares envolvidos.
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4 RESULTADOS

Do universo populacional de 394 amostras de soro coletadas de criangas
aparentemente saudaveis, estudantes da primeira série do ensino fundamental,
391 foram submetidas ao teste ELISA para pesquisa de anticorpos anti- Toxocara
e, entre estas, 340 responderam ao questionario semi-estruturado, que havia sido

entregue a algum membro da familia ou responsavel a época da visita as escolas.

O resultado da sorologia para pesquisa de anticorpos anti- Toxocara esta resumido
na Tabela 1. Das 391 amostras testadas (206 meninos e 185 meninas, com idade
entre sete e nove anos), 202 (51,6%; 202/391) mostraram a presenca de anticorpos
anti- Toxocara com densidades Opticas acima de 0,500, indicativas de infeccao
passada ou recente. Nao ha diferenca significativa de reacdo considerada positiva

em relacédo ao sexo.

Tabela 1

Resultados da sorologia para Toxocara, expressos pela densidade 6ptica, distribuidos por sexo,
para pesquisa de anticorpos anti- Toxocara, no soro de 391 escolares da primeira série do ensino
fundamental de escolas publicas do Municipio de Vitéria, ES.

SEXO

DEgl,ST':JC‘L}L\DE MASCULINO FEMININO T,\? '(2,2)3
N (%) N (%)

0-0,250 52(25,2) 63 (34,1) 115 (29,4)
0,251 — 0,500 44(21,4) 30 (16,2) 74 (18,9)
0,501 — 1,000 55(26,7) 37 (20,0) 92 (23,6)

1,01 —3,00 55(26,7) 55 (29,7) 110 (28,1)

Nota: Teste do x?, p=0,431.

A prevaléncia de reacéo soroldgica positiva, encontrada em cada uma das escolas
selecionadas, estd resumida na Tabela 2. N&o houve diferenga significativa na

prevaléncia entre as diferentes escolas.
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Tabela 2

Resultados da sorologia para Toxocara, em criangas matriculadas na primeira série do ensino
fundamental em oito escolas do Municipio de Vitéria, ES.

POSITIVA NEGATIVA
N(%) N(%)
Maria Estela Novaes 46 (56,1) 36 (43,9)
José Aureo Monjardim 8 (40,0) 12 (60,0)
Tancredo de Almeida Neves 28 (62,2) 17 (37,8)
Padre Anchieta 38 (62,3) 23 (37,3)
Suzete Cuendet 29 (46,0) 34 (54,0)
Orlandina D almeida Lucas 9 (45,0) 11 (55,0)
Marieta Escobar 21 (38,9) 33 (61,1)
Isaura Marques 23 (50,0) 23 (50,0)

Nota: Teste do x°, p=0,128

Entre as 394 criancas que participaram do estudo, 308 entregaram amostras de
fezes. O resultado da pesquisa de helmintos nas fezes esta resumido na Tabela 3.
22% (68/308) das criangas apresentaram parasitismo intestinal por alguma espécie
de helminto. Ascaris lumbricoides, Trichuris trichiura e Enterobius vermiculares
foram, respectivamente, os mais freqlientemente encontrados. Nao houve diferenca

da prevaléncia de helmintos intestinais entre meninos e meninas.

Tabela 3

Resultado do exame parasitoldgico de fezes realizado em 308 criangas matriculadas na primeira série
do ensino fundamental em oito escolas publicas do Municipio de Vitéria, ES.

EXAME MASCULINO FEMININO TODOS
PARASI-II:-géI(E)SGICO DE N(%) N(%)

Negativo 109 (66,0) 85(59,4) 194
Ascaris lumbricoides 24 (14,5) 29 (20,3) 53
Trichuris trichiura 2(1,3) 4 (2,8) 6 (2)
Enterobius vermiculares 2(1,3) 7 (4,9) 9
Giardia lamblia 18 (10,9) 10 (7,0) 28 (8)
Entamoeba histolitica 5 (3,0) 2(1,4) 7
Endolimax nana 5(3,0) 6 (4,2) 11 (2)

Nota: Os numeros em parénteses na ultima coluna indicam associagdo com outro parasita.
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Em 305 criancas o0 exame parasitologico e a sorologia para pesquisa de anticorpos
anti- Toxocara foram realizados simultaneamente. Nao ha diferenga significativa na
freqliéncia de teste sorologico positivo para Toxocara entre as criangas com ou sem
helmintos intestinais. Mesmo quando consideramos apenas o Ascaris lumbricoides,
nao ha diferenga significativa na prevaléncia de sorologia positiva para Toxocara. A
relacdo entre presenca de helminto e sorologia positiva para Toxocara e a relagao
entre a presencga isoladamente de Ascaris e a sorologia para Toxocara estao

resumidas na Tabela 4.

Tabela 4

Resultados da sorologia para Toxocara em 305 escolares, distribuidos de acordo com a presenga ou
nao de um helminto e de acordo com a presenga ou nao de Ascaris lumbricoides no exame
parasitolégico de fezes.

SOROLOGIA PARA TOXOCARA

POSITIVA NEGATIVA p*
N(%) N(%)

Pelo menos um helminto
Presente 36 (22,4) 32 (22,2) 0544
Ausente 125 (77,6) 112 (77,8) ’
Ascaris lumbricoides
Presente 32(19,9) 21 (14,6) 0.246
Ausente 129 (80,1) 123 (85,4) ’

Nota: * Teste do x°

A contagem dos eosinofilos no sangue periférico foi realizada em 85,8% (338/394)
das criancas que participaram do estudo. Entre estas, 181 (45,9%) apresentaram
nimero absoluto de eosinéfilos superior a 400/mm?* indicativo de eosinofilia em

nosso estudo (Tabela 5).

Tabela 5

Resultados da sorologia para Toxocara em 336 escolares, distribuidos de acordo com a contagem de
eosinofilos do sangue periférico.

EOSINOFILOS NO SOROLOGIA PARA TOXOCARA
SANGUE POSITIVA NEGATIVA p*
CIRCULANTE N(%) N(%)
< 400/ mm?® 61 (33,7) 94 (60,6)
, < 0,001
> 400/ mm 120 (66,3) 61 (39,4)

Nota: *Teste do x°, p < 0,001.
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A prevaléncia de eosinofilia (eosinéfilos acima de 400/mm?) é significativamente
maior nas criangcas com sorologia positiva para Toxocara e com exame
parasitolégico positivo para pelo menos um helminto. Se considerarmos as
criancas sO com reacao sorolégica para Toxocara, sem associacdo com a
presenca de um helminto intestinal, a freqiéncia de eosinofilia permanece ainda
muito alta, comparada com as criancas com sorologia negativa, tanto com

helminto intestinal como sem helminto intestinal (Figura 2).

w 120

L

.g 100 - '[

S @ 80 l

£

5 g 60 - I [

SR a0 I \

8 [

() 20

T

32 0 ‘ ‘
TEH(F)  T(HH()  T(+#HH(+)  T()H(+)

Figura 2. Numero de eosindfilos circulantes, reacdo sorologica para Toxocara e presenga ou nao
de helmintos.

Nota: T- Toxocara H- Helmintos (-)-negativo (+)-positivo. As barras indicam os intervalos de
confianca a 95%.

Quando se correlaciona o resultado da sorologia para Toxocara, em DO, com a
quantidade de eosindfilos, pode-se observar nitidamente que as maiores DO da
reagcao correspondem maiores valores para os eosindfilos circulantes (Figura 3), fato

observado inclusive no grupo sem helmintos intestinais (Figura 4).



4000

3500 o

3000
. o
£ 2500 o
E
(%] o
o 2 o
& 20004 © o o
0 o O o an
£
w
S 1500

1000

500 =
Anti-toxocara
O Positiva
oy () Negativa
T T T T T
0,00 0,50 1,00 1,50 200 250
Toxocara
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periférico entre as criangas sem helmintos.
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A relacdo das diferentes variaveis obtidas no questionario com o resultado da

sorologia para Toxocara esta resumida nas Tabelas 6. Onicofagia, possuir céo,

renda menor que dois salarios minimos e beber agua sem filtrar, foram as variaveis

que se correlacionaram significativamente com reagao sorolégica para Toxocara.

Tabela 6

Fatores socioeconémicos, habitos e condigbes de vida associados a presenga ou nao de anticorpos

anti- Toxocara dos escolares e pais que participaram da pesquisa.

] SOROLOGIA POSITIVA SOROLOGIA NEGATIVA
VARIAVEIS p
N (%) N (%)

Sexo
Masculino 110 (54,5) 96 (50,8)
Feminino 92 (45,5) 93 (49,2) 0,469
Escolaridade mae
1 — 4 série 61 (36,5) 58 (36,3)
5 — 8 série 73 (43,7) 63 (39,4)
2° grau 32 (19,2) 36 (22,5)
Superior 1 (0,6) 3 (1,9) 0,420
Escolaridade pai
1 — 4 série 60 (35,5) 60 (39,0)
5 — 8 série 69 (40,8) 62 (40,3)
2% grau 39 (23,1) 28 (18,2)
Superior 1 (0,6) 4 (2,6) 0,385
Renda familiar
< 599 reais 131 (74,9) 100 (61,3)
2 600 reais 44 (25,1) 63 (38,7) 0,008
Tipo de moradia
Casa 171 (97,7) 153 (93,9)
Apartamento 4 (2,3) 10 (6,1) 0,076
Geofagia
Sim 12 (6,9) 14 (8,6)
Néo 163 (93,1) 149 (91,4) 0,684
Onicofagia
Sim 115 (65,7) 83 (50,9)
Néo 60 (34,3) 80 (49,1) 0,008
Freqlienta pragas
Sim 118 (67,4) 115 (70,6)
Néo 57 (32,6) 48 (29,4) 0,558
Agua encanada
Sim 173 (98,9) 160 (98,2)
N&o 2 (1,1) 3 (1,8) 0,675
Beber agua filtrada

Sim 124 (70,9) 150 (92,0)

Néo 51 (29,1 13 (8,0) < 0,001

Continua
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Concluséo
. SOROLOGIA POSITIVA SOROLOGIA NEGATIVA
VARIAVEIS p
N (%) N (%)
Tratamento esgoto
Sim 174 (99,4) 162 (99,4)
Nao 1 (0,6) 1 (0,6) 0,733
Habito lavar maos
Sim 121 (69,1) 118 (72,4)
Nao 54 (30,9) 45 (27,6) 0,551
Habito lavar frutas
Sim 162 (92,6) 142 (87,1)
Nao 13 (7,4) 21 (12,9) 0,106
Tem/teve vermes
Sim 124 (70,9) 105 (64,4)
0,244

Nao 51 (29,1) 58 (35,6)
Possuir gato
Sim 31 (17,7) 21 (12,9)
Nao 144 (82,3) 142 (87,1) 0,231
Possuir cao
Sim 78 (44,6) 54 (33,1)
Nao 97 (55,4) 109 (66,9) 0,034
Contato animais
Sim 80 (85,1) 57 (86,4)
Nao 14 (14,9) 9 (13,6) 0,823
Animal vermifugado
Sim 40 (42,6) 28 (42,4)

- 1,000
Nao 54 (57,4) 38 (57,6)

A analise de regressao logistica mostrou que as variaveis: beber agua sem filtrar e
onicofagia foram aquelas que demonstraram maior importancia quanto a associagao
significativa para ocorréncia da reagao sorolégica positiva (Tabela 7).

Tabela 7

Andlise de regressao logistica para as variaveis que apresentaram associagao significativa com a
sorologia positiva para Toxocara.

VARIAVEL OR IC 95% EXP(B) P

Renda < 2 salarios 1,000 1,000 — 1,001 0,270
Beber agua sem filtrar 3,896 1,828 — 8,303 < 0,001
Moradia 1,694 0,394 — 7,290 0,479
Contato cao 1,584 0,936 — 2,681 0,086
Onicofagia 2,159 1,289 — 3,617 < 0,01

Nota: OR- odds ratio, IC —intervalo de confianga a 95%,*teste do X2
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A presenga de manifestacées clinicas como dor abdominal, histéria de alergia
cutdnea e de asma nos casos com sorologia positiva ou negativa para Toxocara esta
resumida na Tabela 8. Nenhuma das variaveis teve correlacdo significativa com a

sorologia positiva.

Tabela 8

Manifestagdes clinicas e o resultado da sorologia para Toxocara em 338 escolares matriculados na
primeira série do ensino fundamental.

UDMemA  seroioes
PREGRESSA N (%) N %)

Asma

Sim 46 (26,3) 38 (23,3)

Nao 129 (73,7) 125 (76,7) 0,532
Alergia na pele

Sim 42 (24,0) 43 (26,4)

Nao 133 (76,0) 120 (73,6) 0,619
Dor abdominal

Sim 95 (54,3) 75 (46,0)

Nao 80 (45,7) 88 (54,0) 0,157

Nota: Teste exato de Fisher; p.

O exame oftalmologico realizado em 171 criangas mostrou apenas duas criangas
(1,2%) com lesbes oculares sugestivas de Larva Migrans Ocular.

O exame fisico na época foi normal em todas as criangas.

A sorologia realizada um ano depois em 92 criancas com sorologia negativa mostrou

resultado positivo em 18 criangas (19,5%) sendo 11 meninos e 7 meninas.
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5 DISCUSSAO
5.1 AVALIACAO CRITICA DAS AMOSTRAS ESTUDADAS

Nos vérios grupos populacionais, em diversos paises do mundo, os inquéritos
sorologicos para detectar anticorpos anti-Toxocara tém demonstrado que a

soroprevaléncia é maior em criangas.

No nosso estudo selecionamos alunos aparentemente saudaveis que cursavam a
primeira série do ensino fundamental. Justificaram o estudo: a) era uma amostra
bem representativa das criancas de baixa renda que vive no Municipio de Vitéria,
onde mais de 90% delas estavam matriculadas no ensino fundamental, sendo esta
amostra mais representativa do que aquelas até entdo estudadas, por outros autores
(MOREIRA-SILVA et al., 1998; MUSSO et al.,, 2006) formadas por criangas que
procuram atendimento em Hospital pediatrico; b) todas as criangas matriculadas na
primeira série do ensino fundamental no municipio de Vitéria sdo submetidas a um
exame de saude que inclui um hemograma completo, com coleta de sangue por
puncao venosa e a pesquisa de anticorpos foi feita na sobra dessa colheita de
sangue, evitando assim coletas sucessivas; c) nessa faixa etaria, a prevaléncia da
infeccao esta atingindo os seus maiores valores como demonstrado em alguns
estudos epidemiolégicos (HOLLAND et al.,, 1995; GLICKMAN; SCHANTZ, 1981),
podendo representar bem a prevaléncia para crianca até 15 anos; d) criancas desse
grupo etario estariam matriculadas no ano seguinte geralmente na mesma escola, o
que favoreceria a observacdo daqueles que foram negativos para a reacao
sorolégica no primeiro exame permitindo verificar a taxa anual (incidéncia) da

infeccao.

Quanto ao numero de criangas na amostra, de ambos os sexos, foi suficiente para
afirmar dados de prevaléncia com significancia de 5% e forca estatistica superior a
80%, considerando uma prevaléncia esperada de reacdes positivas entre 30 e 40%,
baseado em dados em criangas internadas no Hospital Infantil Nossa Senhora da

Gloria em Vitoria.
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5.2 PREVALENCIA DOS ANTICORPOS ANTI-TOXOCARA NA AMOSTRA
ESTUDADA

A toxocariase possui distribuicao universal e representa uma infeccdo comum em
humanos (SCHANTZ, 1989). Em nosso meio, apesar das condi¢des
epidemioldgicas favoraveis a infeccdo, os estudos de prevaléncia ndo sao
frequentes. Alguns fatores sdo responsaveis pela desinformagédo acerca dessa
infeccdo: o pouco conhecimento por parte dos médicos, a inespecificidade das
manifestacoes clinicas e a dificuldade na realizagdo dos testes sorolégicos.

Como a sua transmissao ocorre na maior parte das vezes, através da ingestéao
acidental de ovos infectantes presentes no solo ou da contaminacédo das méaos
e de alimentos (GLICKMAN; SHANTZ, 1981), a infeccao pelo Toxocara sp no
homem, em particular nas criancas, pode sofrer influéncia significativa de
fatores locais, como as condigdes socioecondmicas de uma determinada
comunidade, a prevaléncia da infeccao intestinal em caes na regiao estudada
e consequentemente, o contato proximo com o solo contaminado,
principalmente com fezes desses animais (BEAVER et al., 1952; CHIEFFI et
al., 1990).

A pesquisa para anticorpos anti-Toxocara foi positiva em 51,6% dos escolares
estudados. Embora alta, esta prevaléncia é semelhante a observada em outras
regides do Brasil em criancas com faixa etaria semelhante. De fato, inquéritos
epidemiolégicos em criangcas no Brasil ttm mostrado prevaléncias que variam entre
21 e 55%, dependendo da origem da amostra especialmente em relacéo ao estado
socioecondmico; 21,8% em Brasilia (CAMPOS JUNIOR et al., 2003), 24,7% em
Santos (CASEIRO, 1996), em Sao Paulo 26,9% (MURADIAN et al., 2005), em
Sorocaba 38,3% (COELHO et al., 2004), na regido de Butantda em S&o Paulo 38,8%
(ALDERETE et al., 2003), em Recife 39,4% (AGUIAR SANTOS et al., 2004) e 54,8%
em Santo Amaro (FIGUEREDO et al.,, 2005). Em Vitéria, em duas diferentes
amostras aleatérias estudadas no Hospital Infantii Nossa Senhora da Giléria,
observou-se prevaléncia de 31% (MUSSO et al., 2006) e 39% (MOREIRA-SILVA et
al.,1998).
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Os resultados sao também semelhantes aos observados em outras regiées menos
desenvolvidas como Trinidad, onde a prevaléncia em escolares foi de 63%
(BABOOLAL; RAWLINS, 2002) e Santa Lucia, no Caribe, onde se observa a
prevaléncia de 86,6% em criancas, a maior relatada até entdo (THOMPSON et al.,
1986).

A literatura revisada demonstra uma grande variagdo entre as prevaléncias de
infeccdo pelo Toxocara em criangas em todo o mundo. Como pode ser visto no
Quadro 1, a prevaléncia de reagao sorologica positiva em criangas varia de 3,6% no
Japao a 86% em Santa Lucia, uma comunidade carente no Caribe. De modo geral, a

prevaléncia € maior nas regides menos desenvolvidas.

Nao se observou diferenca estatisticamente significante entre meninos e meninas,
fato esperado ja que a principal fonte de infecgcdo é ambiental com uma exposicao
igual para os dois sexos. De fato, na maioria dos relatos da prevaléncia de infec¢do
com Toxocara através de sorologia ndo tem sido observada diferenga significativa
entre meninos e meninas (ALDERETE et al., 2003; FIGUEIREDO et al., 2005;
MURADIAN et al., 2005; ANARUMA FILHO et al., 2000; MOREIRA-SILVA et al.,
1998, em Vitdria ES). Alguns dados da literatura relatam um predominio da infec¢éo
em meninos, sendo admitido que seus habitos, jogos e brincadeiras favorecem um
maior contato com o solo contaminado com ovos embrionados de fezes de caes
(OVERGAAUW, 1977).

5.3 AVALIACAO CRITICA DO METODO UTILIZADO PARA IDENTIFICAR OS
ANTICORPOS ANTI-TOXOCARA

Nesta pesquisa utilizamos um kit que emprega antigenos de secrecao e excrecao de
larvas de 2° estagio de Toxocara, mas os soros nao foram adsorvidos previamente
com antigenos de ascaris como ocorreu na maioria dos estudos realizados no Brasil.
Alguns pesquisadores admitem que a reacdo cruzada com epitopos de ascarideos
reduz a especificidade do teste, sobretudo em comunidades poliparasitadas (LYNCH
et al., 1988; NUNES et al., 1997).
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Em contrapartida, diversas publicacdes afirmam que a técnica imunoenzimatica
(ELISA) empregando antigenos de excrecao e secrecao do Toxocara € dotada de
boa sensibilidade e especificidade para o diagnostico da toxocariase (GLICKMAN;
SCHANTZ, 1981; GUEGLIO et al.,, 1994; LUO; CHENG; LIAO, 1999). Bundy,
Thompson e Robertson (1987) estudaram as inter-relagbes entre idade,
soropositividade para Toxocara e prevaléncia de helmintiase, com resultados que
demonstram taxas de aquisicdo semelhantes para os dois parasitas, admitindo que
fossem consequentes a semelhanga entre os modos de transmissao dos mesmos.
Outros autores comentam também que a pré-adsor¢cdo do soro com antigeno de
Ascaris nao reduz significativamente os titulos de sorologia para Toxocara
(THOMPSON et al., 1986).

E pouco provavel que a alta prevaléncia de soropositividade encontrada em nosso
estudo seja exclusivamente um artefato de reacdo cruzada com antigenos de outro
nematéide. De fato nado ha diferenca significativa na prevaléncia de sorologia
positiva quando se considera o grupo de criangcas com ou sem helmintiases
intestinais, inclusive quando se compara isoladamente os com ou sem Ascaris.
Também o kit empregado nessa pesquisa foi testado previamente em soros que
haviam sido examinados com adsorgao prévia com antigeno de Ascaris € 0S
resultados mostraram uma concordancia de 89,6%, demonstrando boa
especificidade do método (dados ndo publicados). Alguns soros positivos em
criangas com ascaridiase foram retestados com adsor¢cdo prévia com antigeno de

Ascaris e nao mostraram reducao significativa dos titulos (dados nao publicados).

Um dado indireto que parece indicar ser realmente alta a infeccdo com o Toxocara
em nosso meio foi o relato de ocorréncia de granulomas eosinofilicos com
imunohistoquimica positiva com soro anti- Toxocara no figado, em 3,6% de 310 de
criangas entre 1 e 15 anos submetidas a necropsia no HINSG (MUSSO et al., 2006).

Portanto, mesmo considerando a possibilidade de reacdo cruzada com outros
nematoéides, a prevaléncia de sorologia positiva para Toxocara nos parece alta, ja
que ela foi de 52 % nas criangas sem helmintiase intestinal. No entanto, pesquisas
futuras com antigenos recombinantes que excluam qualquer reacdo cruzada sao
necessarias para esclarecer essa duvida. Coelho et al. (2005), em Jaboatao dos
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Guararapes, Pernambuco, observaram uma prevaléncia de 12,1% entre as 215
criangas avaliadas, utilizando antigeno recombinante para o diagnéstico da infecgcao
pelo Toxocara. Os resultados encontrados demonstram uma prevaléncia bem menor
que aquela com a qual nos deparamos nas demais observacdes que empregam
TES (em torno de 40%), provavelmente devido a reagbes cruzadas com outros
nematoéides quando se utiliza ELISA com o TES.

54 A PREVALENCIA DE HELMINTIASES INTESTINAIS NA AMOSTRA
ESTUDADA

A andlise dos resultados dos exames parasitologicos de fezes a que foram
submetidas as criangas estudadas mostrava uma prevaléncia de 22% de
helmintiase, com uma freqiéncia de 17% de infeccao por Ascaris lumbricoides, bem
menor que a prevaléncia de reacao sorolégica positiva para Toxocara. Ao longo dos
anos a queda na prevaléncia de enteroparasitoses tem ocorrido nas populagdes de
baixa renda no nosso meio e pode ser explicada, em parte, pelo processo de
urbanizacdo das favelas no municipio de Vitéria, pelo acesso da populagdo aos
servicos de saude, o uso frequente de anti-helmintico e pelo programa de saude
escolar que atende a essa populagdo alvo com projetos educativos e de prevencéo
em saude.

5.5 OS EOSINOFILOS DO SANGUE PERIFERICO EM RELACAO A SOROLOGIA
POSITIVA PARA TOXOCARA E AS HELMINTIASES INTESTINAIS

Beaver et al. (1952) descreveram uma forte relagcao entre a contagem aumentada de
eosindfilos no sangue periférico e a Larva Migrans Visceral. Antes do
desenvolvimento do teste ELISA esse critério era adotado como um importante
indicador laboratorial da infeccdo pelo Toxocara, e mesmo atualmente, é
considerado um critério classico para o diagnostico da toxocariase, embora a
auséncia de eosinofilia ndo exclua a possibilidade de infecgdo. Na amostra aqui
estudada, observou-se associagao significante entre a sorologia positiva e a
contagem de eosinéfilos acima de 400/mm?. As parasitoses intestinais representam
outra causa de eosinofilia, mas, mesmo nas criangas que nao apresentavam

helmintos intestinais e com sorologia positiva para Toxocara, havia um aumento
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significativo na contagem de eosindfilos. Embora existam outras causas de
eosinofilia circulante em criancas, especialmente os estados alérgicos, nos parece
que a presenca de uma das duas helmintiases deve ser considerada como fator
preponderante para eosinofilia nas criancas avaliadas, ja que a histéria de

manifestacdes alérgicas ndo variou nas criangas com ou sem helmintiases.

Considerando que nenhuma das criangas tinha manifestagéo clinica da infeccéao
pelo Toxocara, a Unica manifestacdo observada foi o aumento na contagem de
eosindfilos no sangue periférico em 60,7% das criangas com sorologia positiva para

Toxocara e sem helmintiases intestinais.

5.6 FATORES SOCIOECONOMICOS, HABITOS E CONDICOES DE VIDA
ASSOCIADOS A PRESENCA DE ANTICORPOS ANTI-TOXOCARA NO SORO

Foram avaliadas algumas variaveis socioecondmicas e de habitos e condigbes de
vida que pudessem estar correlacionadas com a presenca de sorologia positiva para

Toxocara.

Foi observada diferenca significativa entre as familias com renda inferior a dois
salarios minimos nas quais a razdo de prevaléncia foi 1,88 vezes maior de ter a
sorologia positiva para Toxocara, embora a diferenca entre os salarios fosse
pequena. Essa maior prevaléncia em criangas de menor renda familiar tem sido
demonstrada em outros estudos no Brasil (CAMPOS JUNIOR et al.,, 20083;
ALDERETE et al., 2003 e COELHO et al., 2004).

O aumento da densidade demografica em areas urbanas parece elevar o risco de
infeccdo por Toxocara, uma vez que pode determinar uma relacdo mais frequiente
entre seres humanos e caes, facilitando o contato com locais contaminados pelos
ovos infectantes de Toxocara canis. Nas areas rurais, onde a agricultura é fonte de
sustento da familia, algumas criangas ajudam no trabalho, entram em contato com o
solo possivelmente contaminado e, com as maos nao adequadamente higienizadas
apos essa atividade, tornam-se mais propensas a infecgdo (BABOOLAL; RAWLINS,
2002). Ovos de Toxocara ja foram recuperados de saladas ou vegetais crus colhidos
de plantagbes (VASQUEZ et al., 1996). Portanto, a higiene pessoal precéria, além
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do consumo de vegetais cultivados em solo contaminado, pode resultar em

infeccdes crbnicas e reinfeccdes pelo Toxocara sp.

Outra variavel associada a maior prevaléncia de sorologia positiva foi o tipo de
habitacao, sendo maior a prevaléncia nos que habitavam casas e onde muitas delas
possuiam quintal de terra. Essa relagao positiva se justifica j& que os ovos do

parasita contaminam o solo, favorecendo a infecgao.

Em nosso estudo ndo se observou diferenca estatisticamente significante entre o
grupo que residia em casas e aqueles que viviam em apartamentos. Todavia uma
tendéncia para maior frequéncia foi observada entre aqueles que moravam em

casas e usualmente tinham contato com o solo de seus quintais.

Apesar das areas visitadas disporem de esgotamento e 4gua tratada, o interior de
muitas moradias n&o apresentava condi¢des adequadas de higiene e asseio. Havia
edificagbes precarias, algumas com mais de um cdo, inclusive no seu interior, 0s
quais eliminavam seus dejetos nos quintais, nas proximidades das residéncias ou
nas escadarias por onde as criangas transitavam e brincavam. Algumas ruas
apresentavam pavimentacao danificada por buracos e tragado irregular. Em
determinadas visitas foi possivel verificar que muitos dos donos de caes permitiam o
livre acesso desses animais aos arredores, sem guia para conté-los e nao se
sentiam inibidos pelos agentes do Centro de Controle de Zoonose, quando eram
abordados para receberem informacdes e sacolas para coleta de fezes, apesar de
existir legislagdo municipal que regulamenta a ndo permanéncia de animais

domésticos em locais publicos.

Existem algumas controvérsias quanto a importancia do contato com cées e gatos
como fator de risco para a toxocariase humana. Alguns autores descrevem uma alta
freqUéncia de infeccao pelo Toxocara em individuos que mantém contato com esses
animais (WOODRUFF; DE SAVIGNY; JACOBS, 1978; SCHANTZ et al.,, 1978;
HOLLAND et al., 1995; CHAN et al., 2001) enquanto outros ndo encontraram tal
correlacao (CYPESS et al., 1977). Entretanto a presenca de caes parece ser mais

importante para a determinacdao da infeccdo humana que a presenca de gatos.
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Quando os caes estao presentes, o potencial de contaminacdo doméstica com ovos

do Toxocara canis é alto.

Houve uma associacao significativa entre os escolares que possuiam cées e a
presenca de anticorpos anti- Toxocara. A convivéncia com cdes dentro e fora de casa
€ um fato relacionado a zoonose, todavia existem controvérsias quanto a
importancia desse contato como fator de risco para a infeccdo. Recentemente,
estudos demonstraram que céaes infectados com Toxocara podem apresentar ovos
embrionados no corpo, sobretudo no pélo e no focinho e desta forma infectar
individuos por meio do contato direto (WOLFE; WRIGHT, 2003). Entretanto admite-
Se que a carga parasitaria nesses locais seja menor que aquela encontrada no solo
contaminado por fezes desses animais. Alguns autores descrevem uma maior
freqliéncia de infeccdo entre aqueles que mantém contato com caes (MATSUMURA;
ENDO, 1983), no entanto outras publicacées ndo observaram uma maior prevaléncia
de toxocariase entre individuos que cuidam ou sdo profissionais que trabalham
diretamente com esses animais (WOODRUFF et al., 1978). De fato, o contato com
animais ndo parece ser tdo importante quanto o contato com o solo, onde os ovos
necessitam permanecer por pelo menos duas semanas para se tornarem
infectantes. As condig¢bes climaticas em Vitoria sdo favoraveis para a manutengao de
ovos viaveis por longo periodo de tempo e €& provavel, embora ndo tenhamos
examinado o0 solo dessas regides, que as criangas avaliadas tenham sido
contaminadas no meio em que vivem, cercadas por ruas ndo pavimentadas,
escadarias repletas de dejetos de animais e por quintais de terra onde seus caes

circulam livremente e onde inclusive eliminam suas fezes.

A presenca de ovos de Toxocara contaminando o solo em diversos paises, inclusive
o Brasil, pode refletir a prevaléncia de infeccdo em cées, a densidade da populagéao
de cades de uma regiao e indicar a existéncia de condicoes favoraveis para a
ocorréncia da SLMV em humanos (GLICKMAN; SHANTZ, 1981).

Barriga (1988), no periodo de 1973 a 1986, realizou um estudo sobre a prevaléncia
de contaminagdo do solo com ovos de Toxocara e destacou 60 publicagdes de
varios paises observando uma variacdo de 0,3 a 87% de positividade. A
contaminag@o do ambiente observada por Anaruma Filho et al. (2002) foi em média
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de 13,0% nas amostras de solo coletadas em trés bairros da periferia de Campinas.
Costa Cruz, Nunes e Buso (1994), realizaram em Uberlandia (MG), a pesquisa de
ovos de Toxocara sp em solo de 39 das 89 pracas publicas da regido e encontraram
23% de positividade, equivalente aos estudos avaliados por Alcantara et al. (1989)

na Bahia (24,8%) e superiores ao de Pereira Silva (17%) no Rio de Janeiro.

Por outro lado possuir gato ndo demonstrou relagdo significativa com sorologia
positiva para Toxocara, embora se saiba que o Toxocara cati também possa
contaminar o homem (FISHER, 2003). No entanto, o gato elimina as fezes e as

enterra, reduzindo a area de contaminagdo com ovos de parasitas nelas existentes.

A onicofagia € um habito freqlientemente encontrado em escolares a partir dos seis
anos de idade, com uma prevaléncia que se aproxima de 25%, na adolescéncia. No
presente estudo a prevaléncia de onicofagia foi significante entre as criancas que
apresentavam a sorologia positiva para Toxocara, sugerindo que esse parece Ser,
entre os escolares, um fator importante para a aquisicdao da infeccao com esse
nematoide, ao ingerirem acidentalmente ovos infectantes do parasita. Alderete et al.
(2003) encontraram associacdo semelhante e sugerem que a onicofagia possa
representar uma caracteristica epidemiologica propria desta faixa etaria, substituindo

a geofagia que ocorre em criangas menores.

Caseiro (1996), ao avaliar 2056 escolares entre 4 € 15 anos de idade no municipio
de Santos (SP), encontrou uma prevaléncia de sorologia positiva em 24,7%, com

predominio no sexo masculino e associacdo com geofagia.

Neste inquérito ndo houve associacdo significante entre geofagia e ELISA para
anticorpos anti-Toxocara positivo, diferente dos resultados obtidos por alguns
autores, inclusive nos trabalhos classicos de Beaver sobre a Larva Migrans Visceral
(ALONSO, 2000; BEAVER et al., 1952).

O municipio de Vitéria dispde de saneamento basico adequado, mesmo nas regides
de baixa renda onde residiam as criangas do estudo e o suprimento de agua para
propositos domésticos é considerado apropriado para a populagdo. No entanto,
apesar da boa qualidade da agua tratada servida a populagdo, houve uma
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significante associacao relacionada ao uso da agua de torneira para beber sem filtrar
com a sorologia positiva para Toxocara, sendo essa variavel a mais importante,
seguida da onicofagia, como fator associado a reacao positiva para Toxocara como
demonstrado pela analise de regressao logistica. Essa observacao leva a hipotetizar
que a agua possa ser uma via de contaminagdo com o Toxocara. A contaminagao
da agua com ovos do Toxocara pode se dar no ambiente doméstico, até através de
vasilhas mal lavadas, contaminadas com ovos trazidos pela poeira oriunda das ruas
e quintais contaminados com fezes de cao. Na literatura héa relatos de contaminacao
de reservatoérios de 4gua em grandes cidades com ovos de Toxocara (BEER et al.,
1999). Acreditamos que a contaminagdo da agua seja mais provavel de ocorrer no
ambiente domeéstico devido ao baixo padrdo de higiene observado em muitas
habitacbes e a alta freqiéncia de cades eliminando fezes nas ruas, quintais e

adjacéncias dessas moradias.

Nao houve associacao entre a escolaridade materna e/ou paterna com a prevaléncia

de reacao positiva para Toxocara.

Alguns estudos tém investigado associacado entre toxocariase e manifestagdes
alérgicas como asma e dermatite atopica, tendo sido relatado maior prevaléncia
de chiados em criangas com sorologia positiva para Toxocara (JACOB et al.,
1994; BUIJS et al., 1994, ALDERETE et al., 2003).

Recentemente, Figueiredo et al. (2005) relataram prevaléncia de 54,8% de sorologia
positiva para Toxocara entre 208 criancas de 1 a 14 anos, sendo 106 portadores de
asma, atendidas em um servigo de Pediatria na cidade de Santo Amaro, SP. Apesar
de ter verificado relacdo significativa entre sorologia positiva e alguns sinais e
sintomas, fica dificil a sua interpretacdo porque os autores ndo fornecem as
caracteristicas da amostra considerada controle (sem asma). Neste estudo,
pesquisadores confirmaram a associagao entre sorologia positiva e contacto com

animais domésticos e com o solo.

Na presente investigacdo, nao encontramos associacao significante entre a
sorologia positiva e histéria de asma ou alergia na pele. Estudos sobre a relagao

de infecgbes helminticas com asma e outras alergias tém mostrado resultados
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conflitantes. Embora alguns estudos mostrem que helmintiases possam estar
relacionadas com maior prevaléncia de asma (JACOB et al., 1994; BUIJS et al.,
1994, ALDERETE et al., 2003), muitas observacdées mostram exatamente o
contrario: menor freqléncia de crises asmaticas em criangcas parasitadas com
helmintos intestinais, especialmente nos com maior carga parasitaria (COOPER,
2004). Essa relagao inversa foi admitida como decorrente de efeito inibidor das
IgE antiparasita que ocupariam os receptores nos mastocitos, impedindo o
acoplamento de IgE anti-alérgenos ambientais (ARAUJO et al., 2006). No
entanto, observagdes feitas com estudo da producao de citocinas por leucocitos
de sangue periférico em criangas parasitadas demonstraram que ha uma relagéao
inversa entre os niveis de IL-10 induzida pelo helminto e a redugdo das crises
asmaticas, devido ao efeito modulador daquela citocina (VAN DEN BIGGELAAR
et al., 2004). Essa imunomodulacdo induzida por parasita é comprovada em
estudos epidemiolégicos demonstrando que a baixa prevaléncia de asma
brébnquica em criancas altamente parasitadas era seguida de aumento
significativo de crises apdés o tratamento dos parasitas (LYNCH et al., 1993;
COOPER, 2004). Células reguladoras induzidas pela infeccao helmintica podem
também participar dessa modulacao (MAIZELS; TETTEH; LOUKAS, 2000).

5.7 A SOROCONVERSAO DAS CRIANGCAS NEGATIVAS NO PRIMEIRO EXAME,
APOS UM ANO

A incidéncia anual de reacao soroldgica positiva foi de 19,5%, semelhante aquela
observada em uma populacdo da periferia de Campinas (17,9%), que incluia
criancas e adultos (ANARUMA FILHO et al., 2003). Tendo em vista a alta
soroconversao anual verificada em criancas nessa observacao e no estudo feito
em Campinas, pode-se admitir que a prevaléncia de sorologia positiva possa ser
grande entre adultos considerando que a infeccdo deixa uma cicatriz soroldgica.
De fato, em uma publicacdo feita na Franca (llhas Reunido) foi relatada
prevaléncia muito alta de sorologia positiva (92,8%) em adultos (MAGNAVAL et
al., 1994).
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5.8 A RELACAO ENTRE A PREVALENCIA DE SOROLOGIA POSITIVA PARA
TOXOCARA E MANIFESTACOES DA INFECCAO COM A LARVA DO
HELMINTO

O espectro das manifestagdes clinicas da infec¢do pelo Toxocara sp varia
amplamente desde casos assintométicos, os mais freqlentes, até as lesdes mais
graves como meningoencefalite, uveite e miocardite (FRIEDMAN; HERVADA, 1960).
A forma assintomatica de toxocariase € diagnosticada por detecgéo de anticorpos
anti- Toxocara, e parece ocorrer em infecgdes leves e passadas, podendo ser
acompanhada por eosinofilia, embora esta seja menos freqiente (BASS et al.,
1983). Esses pacientes podem ser portadores assintomaticos da infeccao ou
simplesmente portadores da cicatriz sorolégica da infecgdo, quando curados.

A toxocariase foi descrita inicialmente como uma sindrome de Larva Migrans Visceral
e de Larva Migrans Ocular, portanto com manifestagdes bem evidentes da infeccéao
larvar. No entanto, apds o desenvolvimento da sorologia para investigar a infeccao,
tem sido verificada que a prevaléncia de sorologia positiva para Toxocara € muito
maior do que a prevaléncia de criangas com sintomas de Larva Migrans Visceral ou

Larva Migrans Ocular.

De acordo com Agudelo et al. (1990), ha uma grande proporcao de individuos
soropositivos que nao apresentam sintomas tipicos de toxocariase, de tal forma que

o limite entre a infec¢@o e doenga é dificil de estabelecer.

Criancas que viviam em ambiente sabidamente contaminado por fezes de cées na
Polénia ndo apresentavam sinais e sintomas habitualmente relacionados a infecgao

pelo Toxocara apesar da sorologia ser fortemente positiva (LUZNA-LYSKQOV, 2000).

No entanto, em algumas regides da Irlanda, tem sido descrita uma forma encoberta
(oculta) de toxocariase, com manifestagdes menos especificas que nao permitem a
inclusdo como Sindrome de Larva Migrans Visceral ou de Larva Migrans Ocular
(TAYLOR et al., 1988).
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Os escolares avaliados nesse estudo eram assintomaticos e ndo demonstraram
alteracdes ao exame fisico. De 171 criangas que realizaram o exame oftalmoldgico,
apenas duas (1,2%) apresentavam lesbes oculares compativeis com aquelas
produzidas pela presenca da larva migrans no olho. A Unica manifestacao indireta de
uma infecgao larvar foi a presenca de eosinofilia (mais de 400 eosinéfilos/mm?®) nas
criangcas com sorologia positiva, sem presenca de helmintos intestinais. Portanto, as
observacgdes aqui apresentadas demonstram que, embora a presenca de sorologia
positiva seja muito freqliente, a ocorréncia de doengca manifesta produzida por larva
migrante € muito pouco frequente. Confirma ser alta a freqiéncia de sorologia
positiva na populacdo infantil estudada, a ocorréncia de 19,5% de infecgdo em um
ano de observacao.

Essa alta prevaléncia de sorologia associada a baixa freqiéncia de casos
sintomaticos poderia ser devido a: a) grande parte da sorologia positiva representar
apenas cicatriz sorolégica de infeccao passada com a larva, embora se admita que
esta possa sobreviver anos no hospedeiro; b) infeccao, na maioria dos casos, com
nuamero pequeno de ovos, a qual instalada, induz resisténcia a reinfecgao; as larvas
reinefctantes seriam mortas e induziriam resposta anamnéstica, mantendo a
sorologia positiva, € a pequena carga larvar ndo induziria sinais e sintomas, exceto
aqueles ligados a resposta imunitédria anamnéstica, como a eosinofilia; os casos
sintomaticos seriam aqueles nos quais as cargas infectantes fossem grandes com
invasao larvar macica nos tecidos e c) grande parte da sorologia representa reacao
cruzada com outros helmintos, sendo a prevaléncia real da infeccdo com o Toxocara

mais baixa.

Em resumo, podemos afirmar que a prevaléncia e a incidéncia anual de reacao
sorolégica para Toxocara em criangas de baixa renda, entre sete e oito anos de
idade, é alta em Vitéria, mas a ocorréncia de manifestacées clinicas de Larva
Migrans Visceral ou Larva Migrans Ocular € muito baixa nestas crian¢as. Estudos
futuros sdo necessarios para esclarecer melhor a especificidade dos resultados da
sorologia realizada com antigenos de secregcado e excrecao de larvas do Toxocara
canis, utilizando antigenos recombinantes de maior especificidade e fazendo
observagcbes mais detalhadas em criangas com eosinofilia, procurando detectar
manifestacbes de Larva Migrans Visceral ou ocular. Considerando que a Larva
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Migrans Ocular é freqlientemente associada a sorologia com baixos titulos ou
negativa e nao relacionadas a manifestacbes de Larva Migrans Visceral, seria
interessante, em Vitoria, uma investigacao detalhada das lesdes oculares retinianas
em criangas, com vistas voltadas para a presenca de Larva Migrans Ocular, para se
conhecer o real papel da helmintiase como causa de redug¢do ou perda de visdo na

populagao infantil.
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6 CONCLUSAO

a)

a prevaléncia de anticorpos anti-Toxocara no soro das criangas matriculadas na
primeira série do ensino fundamental em escolas publicas no municipio de
Vitoria foi de 51,6%. A soroconversdo das criangas negativas no primeiro

exame, apds um ano (incidéncia) na amostra examinada foi de 19,5%.

possuir cao, ter renda familiar menor que dois salarios minimos, onicofagia e
beber agua sem filtrar foram variaveis significativamente associados a reacao
sorolégica positiva para Toxocara, sendo a onicofagia e beber agua sem filtrar

as mais importantes.

nenhuma das criangas possuia manifestacao clinica da infec¢éo pelo Toxocara,
em 171 criangas que apresentavam a sorologia positiva apenas duas possuiam
lesbes oculares sugestivas de Larva Migrans Ocular.

a contagem de eosindfilos no sangue periférico maior que 400/mm?® esteve

presente em 66,3% das criangcas com a sorologia positiva para Toxocara.

a prevaléncia de helmintiases intestinais na amostra foi de 22% nao diferindo

nas criangas com ou sem a sorologia positiva para Toxocara.
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ANEXO A - CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO

Por este instrumento de autorizagdo por mim assinado, dou pleno consentimento ao Projeto
de Pesquisa intitulado: Estudo de Prevaléncia e Incidéncia de Reacao Sorolégica
Positiva para Toxocara canis em Criancas de Baixa Renda Matriculadas na Primeira
Série do Ensino Fundamental Publico no Municipio de Vitéria-ES, para utilizarem o
resultado do exame Parasitol6gico de fezes e o excedente do sangue coletado no (a) meu
(minha) filho (a) quando do seu ingresso na 12 série do ensino fundamental, assim como
realizarem exame clinico. Autorizo também uma segunda coleta de sangue um ano apés a

primeira, caso esta seja negativa.

Concordo também em responder ao questionario formulado pela pesquisadora.

Fui devidamente informado sobre a avaliacao para a Toxocariase que sera feita na escola e
da inexisténcia de riscos para meu (minha) filho (a).

Fui informado que ficarei ciente dos resultados dos exames clinicos e laboratoriais
realizados no (a) meu (minha) filho (a) e que receberei a orientacdo adequada caso algum

tipo de tratamento se faga necessario.

Concordo que os resultados serdo utilizados exclusivamente para fins cientificos, sem
identificacao pessoal do participante.

Vitéria-ES, ...... (o [T (o [T

Assinatura do Responsavel

Documento Apresentado

Aluno (a) Dra Roberta Paranhos Fragoso
Médica do ambulatério de Pediatria do HUCAM



ANEXO B - QUESTIONARIO

2. Questionario nimero: ...............
3. Data do nascimento:

...... /.....)].....— |dade: ...... anos
4. Sexo

(1) masculino (2) feminino
5. Cor:

(1) branco (2) negro

(3) n&o branco nao negro
6. Nome da unidade ESCOIAT: .....cooo i e
7. Regido da unidade ©SCOIAr: ........ceeiiiiiiir e

SOCIO-ECONOMICO E CULTURAL:

I Y= 11 o o] o (SN 1 1o = T
9. Sua familia mora em:

(1) casa (2) apartamento
10. O imovel é:

(1) proprio (3) financiado
(2) alugado (4) outros

11. NUmero de cOMOdOS dO IMOVEL ......ooiiiiiiiiiiee e
12. NUmero de pessoas que moram NO IMOVEL ......ceeieiiiiriiieie e

13. Renda familiar em Reais:
(1) <100 (3) 301-600  (5) >900
(2) 101-300  (4) 601-900

14. Escolaridade materna:

(0) ndo estudou (2) 2°Grau
(1) 1°Grau (3) superior
15. Escolaridade paterna:

(0) nao estudou (2) 2°Grau
(1) 1°Grau (3) superior
A RESIDENCIA POSSUI

16. Agua encanada?

(1) sim (2) nao

17. Esgoto coletado/encanado?
(1) sim (2) nao

(3) nao sei

18. Esgoto tratado?

(1) sim (2) nao

(3) nao sei

19. A agua para beber é filtrada?
(1) sim (2) ndo

20. Possui o habito de lavar as méaos antes das refeigbes?
(1) sim (2) ndo

21. Possui o habito de lavar frutas e verduras antes de comé-los?
(1) sim (2) nao




22. Possuigato?

(1) sim (2) nao
23. Possui cao:
(1) sim (2) ndo

24. Qual a idade do seu cdo ou gato: ..............

25. O cao ou gato mantém contato direto com a crianga?

(1) sim (2) ndo

26. Seu cao ou gato recebe tratamento regular com vermifugo?
(1) sim (2) nao

A CRIANCA:

27. Tem asma ou bronquite:

(1) sim (2) nao

28. Tem alergia na pele:

(1) sim (2) ndo

29. Tem dor na barriga:

(1) sim (2) ndo

30. Jaficou internado:

(1) sim (2) ndo

POF QUE? .
31. Tem ou teve verminose?

(1) sim (2) nao

32. Frequenta pragas publicas?

(1) sim (2) ndo

33. Come terra?

(1) sim (2) ndo

33. Roi unha?

(1) sim (2) nao

34.Possui alguma doenca que esteja ou esteve em acompanhamento prolongado?
(1) sim (2) nao

QUAI? o
35. Ja teve Hepatite?

(1) sim (2) nao

36. Qual?

(1) A (3)C

(2) B (4) ndo sabe

37. Cartao de Vacina:

HepatiteB

(1) 01 dose (3) 03 doses

(2) 02 doses
38. Usou algum medicamento por tempo prolongado?

(1) sim (2) nao
QUAI? e
39. EPF:
(1) positivo (2) negativo
QUAI? o
40. Sorologia para Toxocara (primeira amostra)
(1) positivo (2) negativo
41. Sorologia para Toxocara (segunda amostra)
(1) positivo (2) negativo
42. Peso de nascimento: .................
Peso Atual: ....cooovieeiiiiieeiees

Estatura Atual: .....cccooevvevveernenneee.
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