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RESUMO:

Obijetivos gerais: Revisdo a nivel taxonémico, ciclo de vida e modo de transmissdo de
Toxoplasma gondii. Como pode ser feito o diagndstico, quais as formas de tratamento e

como prevenir a infecao.

Obijetivos especificos: Prevaléncia da toxoplasmose nos Gltimos anos em Portugal e na

Europa.

Material e Métodos: Pesquisa de artigos cientificos relacionados com o tema, onde
foram incluidos os artigos que apresentavam como amostragem mulheres em idade fertil,
toxoplasmose congeénita e individuos imunocomprometidos, em Portugal e Europa.

Pesquisa dos relatorios mais recentes de infecdo.

Descricao: A toxoplasmose ¢ uma doenca que ainda provoca muitos casos de infe¢do nos
dias de hoje tanto em Portugal como na Europa. A populagdo que deve ter mais atencéo
no que toca a esta infecdo sdo as mulheres em idade fértil e os individuos
imunocomprometidos (prevencao). O diagndstico feito no principio da infecéo e posterior

inicio do tratamento é o padrdo-chave para travar a infecéo.

Palavras-chave: Toxoplasma gondii, epidemiologia, seroprevaléncia, Portugal, Europa,
mulheres em idade fértil, toxoplasmose congénita



ABSTRACT:

General objectives: Taxonomic review, life cycle and mode of transmission of
Toxoplasma gondii. How the diagnosis can bem ade, what forms of treatment and how to

prevent infection.

Specific objectives: Prevalence of toxoplasmosis in recent years in Portugal and Europe.

Material and Methods: Research of scientific articles related to the topic. Articles that
presented as samples women of childbearing age, congenital toxoplasmosis,
immunocompromised individuals in Portugal and Europe were included. Search for the

most recent infection reports.

Description: Toxoplasmosis is a disease that still causes many cases of infection today
both in Portugal and in Europe. The population that should pay more attention to this
infection are women of childbearing age and immunocompromised individuals
(prevention). The diagnosis made at the beginning of the infection and subsequent

initiation of treatment is the key pattern to stop the infection.

Keywords: Toxoplasma gondii, epidemiology, seroprevalence, Portugal, Europe,

women of childbearing age, congenital toxoplasmosis
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1. INTRODUCAO

A toxoplasmose é uma doenca que pode colocar vidas em risco. E de grande
relevancia ser abordada, sendo pertinente realizar uma revisdo bibliogréafica dos estudos
e dados relativos aos Ultimos anos. Esta revisao vai permitir ter uma visao geral dos casos
de infecdo a nivel europeu, mostrando assim se os diversos paises, com o atual
conhecimento que existe sobre a toxoplasmose, conseguiram proteger as suas populacoes
informando-as de todos os problemas que esta doenga pode causar e como a podem

prevenir.

1.1 Toxoplasma gondii — Taxonomia

Toxoplasma gondii (T. gondii), parasita que pertence a familia Sarcocystidae
(Figura 1), é um protozoario intracelular obrigatério (Souza & Belfort, 2014;
Kochanowsky & Koshy, 2018). O termo Toxoplasma vem do grego toxon (arco) e plasma
(molde) devido a sua morfologia arqueada (Figura 2A). Por sua vez o termo gondii €
referente aos roedores africanos, os gundi, onde foi observado por Nicolle & Manceaux
em 1909, um protozodrio que causava infe¢do disseminada e fatal. Os seus descobridores
criaram o género Toxoplasma onde apenas existe uma espécie, T. gondii (Souza &
Belfort, 2014).

o Filo: Classe: Ordem:
Reino: Protista Apicomplexa Conoidasida Euroccidiorida
_ , _ Espécie:
Familia: Geénero: Toxoplasma
Sarcocystidae Toxoplasma goFr)1dii

Figura 1: Esquema taxonémico (adaptado de Souza & Belfort, 2014)

1.2 Ciclo de vida

Toxoplasma gondii é um parasita heteroxénico ou seja, durante o ciclo de vida
(Figura 3) tem mais do que um hospedeiro (Souza & Belfort, 2014). O ciclo de vida deste
parasita tem as duas fases: sexuada e assexuada (Kochanowsky & Koshy, 2018). A fase
sexuada ocorre apenas nos gatos (hospedeiros definitivos) onde T. gondii vai diferenciar-

se em gametocitos feminino e masculino permitindo assim a reprodugdo sexuada, que



ocorre no epitélio intestinal do hospedeiro definitivo (Kochanowsky & Koshy, 2018). Ja
a fase assexuada pode ocorrer em humanos ou outros animais de sangue gquente (aves e
mamiferos) e estes sdo chamados de hospedeiros intermediarios (Souza & Belfort, 2014).
Para se realizar a reproducdo assexuada vai haver a formacéo de duas células-filha dentro
da célula mae, que vai ser consumida durante o processo originando dois parasitas
independentes (Souza & Belfort, 2014; Kochanowsky & Koshy, 2018). Este processo é
denominado de endodiogenia (Figura 2).

1.2.1 Formas infetantes

As formas infetantes do parasita sao
cistos teciduais e oocistos
esporulados (Souza & Belfort, 2014;
Kochanowsky & Koshy, 2018).

Os taquizoitos sdo responsaveis pela

taquizoitos,

fase aguda da infecdo e a sua reproducédo

ocorre por endodiogenia, ou seja, reproducao
assexuada (Souza & Belfort, 2014). E uma

A -T. gondii

B — O ndcleo comeca a mudar e torna-se
concéntrico, de onde saem duas partes
salientes em forma de cone (conoides)

forma infetante com replicacdo muito rapida,

dentro dos varios tipos celulares dos

hospedeiros intermediarios, sendo que nos
hospedeiros definitivos a sua multiplicacéo é
nas células epiteliais ndo intestinais (Souza &
Belfort, 2014). A sua réapida replicagcdo vai

fazer com que haja a disseminagdo por todo o

C — O desenvolvimento dos conoides leva
a separacao do ndcleo em dois.

D - Crescimento das células-filha no
interior da célula-méae

E e F - As células-filha estdo
completamente formadas e dividem-se
englobando a célula-mde e tornam-se

formas parasitarias independentes de

hospedeiro e €é para onde a T gondii.

resposta

imunolégica  esta  mais  direcionada

(Kochanowsky & Koshy, 2018).

Nos tecidos os taquizoitos vao dar origem aos bradizoitos que sdo formas

Figura 2: Endodiogenia (CDC / Dr.Alexander Sulzer)

infetantes de multiplicacdo lenta (Kochanowsky & Koshy, 2018). A sua diferenciacdo em
bradizoito vai levar ao desenvolvimento de cistos teciduais, que séo indicativos de uma
infecdo cronica (Souza & Belfort, 2014). Os cistos contém no seu interior muitos
bradizoitos que evitam a resposta imunoldgica permitindo assim que o parasita estabeleca
uma infe¢do prolongada, podendo durar a vida toda do hospedeiro (Kochanowsky &

Koshy, 2018). Os cistos teciduais desenvolvem-se com maior frequéncia no tecido



muscular e nervoso (cérebro), musculo esquelético e cardiaco e olhos, podendo também
formar-se com menor frequéncia noutros drgaos como pulmdes, rins e figado (Souza &
Belfort, 2014; Kochanowsky & Koshy, 2018).

Por ultimo, os oocistos séo formados no epitélio intestinal do gato por reprodugéo sexuada
e vao ser eliminados nas fezes, sendo que nesta altura sdo imaturos. Ao entrarem em contacto com
0 meio ambiente e com as condi¢cdes adequadas de humidade e temperatura, 0s oocistos vao
esporular. Normalmente este processo de maturacéo demora entre 1 a 5 dias desde 0 momento que
0s oocistos séo eliminados. Os oocistos esporulados sdo agora considerados formas infetantes do
parasita sendo que infetam tanto os hospedeiros definitivos como os intermediarios (Souza &
Belfort, 2014).

1.2.2 Transmisséo

A transmissdo de T. gondii pode acontecer pela ingestao de alimentos que contém
cistos teciduais ou oocistos, como a carne crua ou mal cozinhada, frutas e legumes mal
lavados e agua ndo tratada, ou pela inalacdo/ingestdo de oocistos esporulados que foram
eliminados pelo hospedeiro definitivo nas fezes (Souza & Belfort, 2014; Kochanowsky
& Koshy, 2018). Também pode ocorrer transmissdo vertical, em que 0s taquizoitos
atravessam a placenta (Toxoplasmose congénita), e transmissdo através de transfusdo
sanguinea ou transplante de 6rgaos (Souza & Belfort, 2014).

A infecdo congénita resulta de uma infecdo priméaria materna que é adquirida

durante a gestacao e as consequéncias para o feto dependem do estado em que a gravidez

Alimentos
-y contaminados
'. com oocistos

Hospedeiros intermediarios Hospedeiros intermediarios

Figura 3: Ciclo de vida - Toxoplasma gondii



se encontra (em que trimestre). A placenta tem como uma das funcdes proteger o feto de
infecGes e por ainda ser pouco permeavel no 1° trimestre a transmissdo acontece em 10 a
25 % dos casos (Andrade JV et al, 2016; Robert-Gangneux F & Dardé ML, 2012). A
medida que a gravidez vai avangando a placenta vai ficando mais permeavel e no terceiro
trimestre a transmissdo ocorre em 60 a 70% dos casos. Nesta altura os neonatos infetados
normalmente sdo assintomaticos ou tém manifestacdes clinicas leves. Quando a
transmisséo ocorre no 1° trimestre as consequéncias podem ser desastrosas podendo levar
a malformacdes severas ou até mesmo ao aborto (Andrade JV et al, 2016; Robert-
Gangneux F & Dardé ML, 2012).

1.3 DIAGNOSTICO

1.3.1 Microscopia

A toxoplasmose pode ser diagnosticada através da microscopia onde vai ser
detetado T. gondii em amostras de agua, fecais, ambientais e de tecidos (Liu Q et al,
2015). Em grandes volumes de amostras de oocistos nas fezes, na agua e no ambiente, as
amostras podem ser filtradas ou centrifugadas para melhorar a analise. Os cistos teciduais
sdo corados para distinguir os parasitas pela coloracdo com Giemsa e hematoxilina e
eosina. Com estes métodos € possivel a obtencdo de resultados fidveis, mas uma vez que
sdo demorados, normalmente sdo mais utilizados para o diagnéstico da toxoplasmose 0s

exames sorologicos (Liu Q et al, 2015).

1.3.2 Exames sorologicos

Estes exames sdo usados para detetar diferentes classes de anticorpos ou
antigénios. Os anticorpos IgA sdo os primeiros a ser produzidos e podem persistir por
varios meses, sendo considerados marcadores da infecdo aguda (Liu Q et al, 2015). Os
anticorpos IgM séo detetados cerca de uma semana apoés a infecdo, atingem o seu pico
méaximo (quantidade maxima) apds cerca de um més e, a partir dai, o seu titulo comeca a
decrescer. Por volta dos seis meses apds a infecdo deixam de ser detetados (Robert-
Gangneux F & Dardé ML, 2012). Os anticorpos 1gG indicam uma infecdo que ja ndo é
muito recente, atingem o seu pico maximo 2-3 meses apOs 0 seu aparecimento e vao
diminuindo, permanecendo por toda a vida no organismo em quantidades residuais
(Robert-Gangneux F & Dardé ML, 2012). Os exames soroldgicos sdo utilizados para
diagnosticar a infecdo, nomeadamente em mulheres gravidas, fetos, recém-nascidos,

transplantados e imunocomprometidos (figura 4). Existem varias técnicas que podem ser



» Mulheres gravidas, pacientes transplantados
* Infegdo primaria
« Diagnostico: sorologia
+ Detecdo IgA, detecédo IgM/IgG (ELISA), teste do corante
» Amostra: soro

* Infecdo priméaria materna
 Diagndstico: Testes pré-natais baseados na detecdo do parasita /
Detecéo do parasita e sorologia

* Detecdo: PCR / PCR e detecdo IgM, IgA, IgG
» Amostras: liquido amnidtico / sangue do corddo umbilical, soro do
recém-nascido

"+ Pacientes imunocomprometidos |

» Toxoplasmose disseminada ou cerebral

« Diagndstico: detecdo do parasita

+ Detecdo: PCR, culturas celulares e histologia

« Amostras: sangue, liquido cefaloraquidiano, amostras de tecidos

Figura 4:Exames de diagnostico de toxoplasmose de acordo com o paciente (Robert-Gangneux F & Dardé ML 2012)

utilizadas na dete¢do dos anticorpos. Uma das mais usada é a ELISA (Enzyme-Linked
Immunosorbent Assay) e foram desenvolvidos dois tipos para a dete¢cdo dos antigénios
ou anticorpos do T. gondii, que sdo ELISA indireto e ELISA sanduiche (Liu Q et al,
2015).

1.3.2.1 ELISA Indireto

A fase solida esté revestida com antigénios e ao ser adicionada a amostra com
anticorpos especificos vai haver formacéo de um complexo antigénio-anticorpo. A este
complexo € possivel a ligagdo de um anticorpo secundario, ligado a uma enzima. O
substrato vai ser modificado pela enzima originando uma reagédo de cor que vai permitir
avaliar a reacéo (Figura 5) ((Liu Q et al, 2015).

1.3.2.2 ELISA Sanduiche @ -antigeno
. . @& -enzima
No ELISA sanduiche (Figura 5) a fase = substrato + enzima= reaco de cor

sélida esta revestida por anticorpos de captura C“bs"m

. L substrato @ %
e ao ser adicionada a amostra 0s antigénios
ISR evn
especificos véo-se ligar formando um JL antié orpo :
Lo . secundario 51
complexo antigénio-anticorpo. Este complexo 4N\ Secundan g
; ; x PN NN anticorpo
vai ser detetado pelo anticorpo de detegéo que 7N ]r de captura

esta ligado a uma enzima. Para a avaliagdo da Figura 5: llustracéo ELISA indireto e ELISA sanduiche
(https://www.hhub.com.br/noticias/metodo-elisa)



reacdo acontece 0 mesmo procedimento que no ELISA indireto, a enzima vai modificar

0 substrato originando o aparecimento de um composto corado (Liu Q et al, 2015).

1.3.2.3 Teste do corante

Este teste (Figura 4) é também um exame soroldgico, alias foi desenvolvido em
1948 por Sabin e Feldman e ainda é considerado como padrdo de ouro do diagnostico
(Liu Q et al, 2015). Este procedimento utiliza os parasitas vivos(taquizoitos) e soro
humano saudéavel como fator acessorio (Liu Q et al, 2015). Os anticorpos presentes no
soro vao neutralizar os taquizoitos vivos e o corante (azul de metileno) ndo entrara no
parasita. O azul de metileno € um corante vital, ou seja, s6 penetra em células vivas. Se
ndo houver anticorpos no soro o parasita vai capturar o corante ficando assim com uma
cor azulada (Souza & Belfort, 2014). A desvantagem deste teste é a utilizacao de parasitas
vivos que sdo preparados em culturas celulares ou retirados de animais, sendo necessario
uma manutencdo rigorosa. Por esse motivo normalmente este teste so € realizado em

laboratorios de referéncia e pesquisa (Souza & Belfort, 2014; Liu Q et al, 2015).

1.3.3 Técnicas moleculares
As técnicas moleculares ndo detetam a presenca de antigénios ou anticorpos, mas

sim a presenca de acidos nucleicos na amostra. Um dos métodos utilizados é a PCR

(Polymerase Chain Reaction).

Este método deteta e quantifica a infecdo mesmo em amostras com baixa carga
parasitaria, sendo bastante mais sensivel que outras técnicas moleculares. Para além da
detecdo e quantificacdo, esta técnica também vai fazer a amplificacdo do DNA (4cido
desoxirribonucleico). Para isso sdo utilizados primers, que séo um segmento de DNA com
bases complementares a uma sequéncia de DNA do parasita (sequéncia-alvo), neste caso
do T. gondii e a DNA polimerase (enzima). A amplificagdo tem trés etapas (Figura 7): (i)
desnaturacao da dupla hélice de DNA por agéo do calor; (ii) hibridizacdo onde héa a juncédo
do primer a sequéncia de DNA a ser amplificada; (iii) duplicacdo da sequéncia alvo por
acao da DNA polimerase (Souza & Belfort, 2014). Os ciclos séo realizados a diferentes
temperaturas e se a sequéncia alvo for detetada o teste é positivo.

O PCR também pode ser utilizado para avaliar a progresséo da infecdo e a eficacia do

tratamento estimando qual a intensidade da infecdo por T. gondii (Liu Q et al, 2015).



1.4 TRATAMENTO

1.4.1 Tratamento da toxoplasmose durante a gravidez

Apo6s uma infecdo primaria por parte da mée existe o risco de haver transmissdo
vertical, podendo originar toxoplasmose congénita. No sentido de o evitar é feito um
tratamento pré-natal em que é administrado a mée espiramicina. Nesta altura devem ser
realizadas amniocentese e ultrassonografia fetal para se descartar a infecdo fetal (Dunay
IR et al, 2018).

Se a infecdo materna for detetada mais a frente na gravidez o tratamento a ser feito
é pirimetamina + sulfadiazina + acido folinico. No caso de o feto estar infetado (PCR
positivo a partir do liquido amniotico) deve continuar-se a terapéutica até ao parto. Se
porventura o feto ndo estiver infetado a medicacao pode continuar até ao parto alternando
mensalmente com espiramicina para protecao do feto (Dunay IR et al, 2018).

No momento do nascimento, se 0 recém-nascido tem infecdo congénita, deve
fazer o tratamento de pirimetamina + sulfadiazina + acido folinico durante o seu primeiro
ano de vida para reduzir sequelas oculares e neurolégicas (Dunay IR et al, 2018; Souza
& Belfort, 2014). As criangas em tratamento devem realizar analises com regularidade:
hemograma (mielotoxicidade induzida pelos medicamentos utilizados); exames
bioquimicos (ureia, creatinina e transaminases); e exames a urina (o uso de sulfadiazina

pode provocar proteinuria e presenca de cristais na urina) (Souza & Belfort, 2014).

1.4.2 Tratamento da toxoplasmose em individuos imunocomprometidos

A terapéutica utilizada nos individuos imunodeprimidos é pirimetamina +
sulfadiazina + acido folinico, sendo que a dosagem deve ser ajustada em funcdo do peso
corporal de cada individuo. Devem ser monitorizados regularmente no que respeita a
funcdo hepética, funcdo renal e hemograma. Também devem manter uma hidratacéo
adequada para prevenir danos renais (cristais na urina) (Dunay IR et al, 2018). Para
individuos que sdo intolerantes a derivados de sulfadiazina € utilizado como tratamento
alternativo pirimetamina + clindamicina + acido folinico. No caso de os individuos terem
restricbes ao uso de medicacao por via oral é utilizado sulfametoxazol-trimetoprim por

via endovenosa (Souza & Belfort, 2014).
1.5 PREVENCAO

Para a prevencdo da toxoplasmose congénita sdo utilizadas estratégias como a



identificacdo das mulheres que sdo suscetiveis a infecdo e a limitacdo do risco de
contaminacdo durante a gravidez (prevencao primaria); identificacdo da infecdo durante
a gravidez, evitando ou limitando a transmissdo vertical pelo tratamento da gravida
(prevencdo secundéria); realizacdo do diagnostico fetal e tratamento do feto se positivo,
e identificacdo, diagndstico e tratamento dos recém-nascidos, mesmo que assintomaticos
(prevencdo terciaria) (Souza & Belfort, 2014).
A prevencdo primaria é feita através de medidas higiénicas que devem ser
aplicadas antes e durante a gravidez. Algumas dessas medidas sdo (Souza & Belfort,
2014):
= Evitar contacto com gatos;
= Nao alimentar os gatos com carne crua e manté-los bem alimentados para que ndo
ingiram 0s animais que cagam;

= Trocar a caixa de areia diariamente para evitar a maturacdo dos oocistos (a gravida
nédo o deve fazer);

= Lavar abundantemente com agua corrente legumes, verduras e frutas antes de os
consumir crus;

= Ao fazer jardinagem, limpeza do quintal ou outras situa¢Ges que envolvam o contacto
com terra € imprescindivel a utilizacdo de luvas e méascara;

= Nao ingerir carne crua ou mal cozinhada;

= A congelagdo da carne permite diminuir a infecciosidade dos oocistos;

= NA&o ter contacto com fontes de 4gua ndo tratada (rios, lagos) (Souza & Belfort, 2014).

A prevencao nos individuos nao infetados que s&o imunocomprometidos é semelhante
a prevencao primaria das gravidas. Devem evitar o contacto com gatos, com o solo e as
caixas de areia que podem estar contaminadas, evitar o consumo de alimentos crus,
principalmente carnes onde os cistos teciduais se encontram viaveis, e ter uma higiene

cuidadosa de alimentos e 4gua (Souza & Belfort, 2014).

2. MATERIAL E METODOS

Realizacdo de uma pesquisa bibliografica para, com base nos dados presentes na
bibliografia, dar a conhecer o estado atual da infecdo por T. gondii em Portugal e na
Europa.

Foi feita uma pesquisa de estudos de revisdo nas bases de dados Pubmed, Google
scholar e Science Direct. Foram incluidos os estudos cuja amostragem eram mulheres em

idade fértil, mulheres gravidas, recém-nascidos, dadores de sangue e individuos



imunocomprometidos no norte, centro e sul de Portugal e Europa. Também foram
pesquisados os relatorios mais recentes de infecdo de toxoplasmose congénita e
toxoplasmose cerebral na Direcdo geral da Saude (DGS) e no Centro Europeu de

Prevencdo e Controlo de Doengas (ECDC).

3. RESULTADOS E DISCUSSAO
A toxoplasmose é uma doenca de declaracdo obrigatdria em Portugal e por isso tem sido
monitorizada ao longo dos anos. Contudo, ndo sdo conhecidos casos reportados desde 2018 no caso

da toxoplasmose congeénita e 2019 no caso da toxoplasmose cerebral.

Nos paises pertencentes a Unido Europeia, a situacdo € diferente da encontrada
em Portugal, no que toca a toxoplasmose congeénita, uma vez que ha registos até 20109.
Dos 28 paises pertencentes a Unido Europeia (incluindo o Reino Unido, que deixou de
fazer parte em 2020), alguns reportaram casos todos 0s anos, enquanto outros nunca
reportaram (gréafico 1). Foram 19 paises (aproximadamente 71%) que sempre reportaram,
entre 2014 e 2019, mesmo em situagOes em que ndo havia casos. Destes 19, destacam-se
4 que sd0 0s paises com maior nimero de casos por ano, superior a 6 casos por ano
(grafico 2A). S&o eles a Poldnia, Reino Unido, Franca e Alemanha, sendo que Franca é o
pais com mais casos de infe¢do, tendo atingindo um maximo de infe¢fes em 2015 com
246 casos (Gréfico 2A) (EDCD — Annual Epidemiological report for 2018 /The European
Union Health 2020 Zoonoses Report). Esta situacdo € deveras preocupante pois

comparando com 0s restantes paises o numero de casos na Franca é muito superior. O

Paises pertencentes a Unido Europeia e as suas
percentagens de dados reportados

25%

71%

M Paises que apresentaram dados (mesmo que seja zero)
Paises que nunca apresentaram dados
M Paises que apresentaram dados mas ndao em todos os anos

Graéfico 1: Paises pertencentes a Unido Europeia:e as suas percentagens de casos reportados (dados obtidos de
ECDC — Annual Epidemiological Report for 2018 / The European Union One Health 2020 Zoonoses Report
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Graéfico 2A: Paises que apresentaram dados todos os anos (2014-2019) com nimero de casos >6 por ano (dados
obtidos de ECDC — Annual Epidemiological Report for 2018 / The European Union One Health 2020 Zoonoses Report)

méaximo de infecdes de toxoplasmose congénita na Pol6nia foi 25 casos em 2018, no
Reino Unido foi 11 em 2014 e na Alemanha foi 18 em 2018 (Gréafico 2A). E se
compararmos com 0s paises que tiveram registos inferiores a 6 casos por ano, ainda se
evidencia mais a superioridade de casos na Franca (Grafico 2B). Temos paises com zero
casos de infecdo de 2014 a 2019 como é o caso de Chipre, Luxemburgo e Malta, entre 1-
2 casos como a Bulgéria, Croacia, Eslovaquia, Estonia, Finlandia, Irlanda, Letonia,
Lituania e Roménia e entre 5-10 casos temos a Eslovénia, Espanha, Hungria e Republica
Checa (Gréfico 2B).
Dos 28 paises, 1 apresentou resultados, mas ndo em todos os anos sendo a sua

percentagem aproximadamente de 4% (Grafico 1). Esse pais € a Grécia que comecou a

Paises que apresentaram dados todos os anos com
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Graéfico 2B: Paises que apresentaram dados todos os anos (2014-2019) com nimero de casos <6 por ano (dados
obtidos de ECDC — Annual Epidemiological Report for 2018 / The European Union One Health 2020 Zoonoses Report)
—as diferentes cores correspondem ao nimero de casos nos diferentes anos.
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reportar o nimero de casos em 2017 sendo que tem zero casos de infecdo até 2019
(ECDC — Annual Epidemiological report for 2018 / The European Union One Health
2020 Zoonoses Report).

Os restantes 7 paises formam os 25% que ndo apresentaram dados em nenhum
ano e sdo eles a Austria, a Bélgica, Dinamarca, Italia, Holanda, Portugal e Suécia (Grafico
1). A falta de dados destes paises ndo nos permite ter uma visao completa dos casos de
toxoplasmose congénita na Unido Europeia, mas, com os dados que temos, podemos
concluir que existe um elevado nimero de casos, sendo o principal responsavel por isso
a Franca.

No que diz respeito a Portugal, de acordo com a fonte utilizada (ECDC — Annual
Epidemiological report for 2018 / The European Union One Health 2020 Zoonoses
Report) ndo ha registos de dados, mas segundo a DGS existem casos reportados de 2016
a 2018 (Grafico 3). Na regido Norte verifica-se a existéncia de 3 casos em 2016-2017,
onde 1 crianca era do sexo feminino e 2 do sexo masculino. Ja na regido de Lisboa e Vale
do Tejo (LVT) em 2017-2018 foram notificados 6 casos, 1 do sexo feminino e os restantes
do sexo masculino. As criancgas tinham idades inferiores a 1 ano. Pelos dados observados
podemos concluir que entre 2016 e 2018 os individuos do sexo masculino foram os mais
afetados pela infecao.

N2 de casos de Toxoplasmose Congénita em Portugal
em criangas com <1 ano

2 A
1,8
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Gréfico 3: Numero de casos de Toxoplasmose Congénita em Portugal em criangas com <lano (dados obtidos de
https://dados.gov.pt/pt/datasets/doencas-de-declaracao-obrigatoria-1/)
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3.1 Estudos de seropositividade

Em Portugal foi realizado um estudo no centro do pais onde participaram 89 recém-
nascidos com risco de toxoplasmose congénita nascidos entre 2000 e 2015. Foram confirmados 22
casos positivos, cerca de 25% dos recém-nascidos (grafico 4), onde 9 casos eram do sexo masculino
e os restantes 13 eram do sexo feminino. A transmissao vertical ocorreu com maior frequéncia no
1° trimestre em comparacdo com 0 2° e o 3 (grafico 5). Consequentemente, cerca de 80% dos
recém-nascidos apresentaram sintomas como calcificacdo intracraniana, hepatomegalia e/ou
elevacdo das transaminases e retinocoroidite e 0s restantes 20% foram assintoméaticos (Andrade JV

Percentagem de casos Percentagem da transmissao

positivos e negativos em vertical em cada trimestre
recém-nascidos

25%
45%

75%
23%

[l Casos positivos Casos negativos 19 trimestre 029 trimestre E 32 trimestre

Grafico 4: Percentagens de casos positivos e negativos  Grafico 5: Percentagem da transmissao vertical em
nos recem-nascidos (Dados obtidos de Andrade JV et cada trimestre de gravidez (Dados obtidos de Andrade
al,2016) JV et al, 2016)

et al, 2016). Ao analisar os dados obtidos percebemos que é normal grande parte dos casos
confirmados apresentarem sintomas, uma vez que a transmissao ocorreu no 1° trimestre em cerca
de 45% dos recém-nascidos (grafico 5) e nesta altura o feto ainda ndo tem condi¢Bes de defesa que
Ihe permitam lutar contra a infecdo. Para além disso as consequéncias poderao ser mais severas e
devastadoras que os sintomas apresentados anteriormente, se a progenitora ndo comegar o
tratamento contra a infe¢do assim que seja diagnosticada. Ao contrério do que foi observado em
Portugal entre 2016 e 2018, a infecdo afetou com maior frequéncia individuos do sexo feminino.

Pelas consequéncias que a infecdo congénita pode provocar aos fetos é de grande
importancia as mulheres serem testadas (presenca dos anticorpos imunoglobulinas IgM e
imunoglobulinas 1gG), tanto as que ja estdo gravidas como as que estdo em idade fértil,
ou seja dos 15 aos 49 anos de idade (World Health Organization — Reproductive Health
Indicators).

Através do estudo realizado em Portugal por Lopes AP e os seus colaboradores

(tabela 1) verificamos que a percentagem de mulheres dos 15 aos 44 anos infetadas foi de
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24%, com 94% dessas infecGes a apresentarem somente anticorpos 1gG, 4% ambos 0s
anticorpos (IgG e IgM) e 2% s6 apresentavam anticorpos IgM. A presenca de anticorpos
IgM indica que a infecdo esta ativa e € recente. A seropositividade deste estudo é muito
proxima da seropositividade de outro estudo, também realizado em Portugal por Lobo
ML e os seus colaboradores, onde foram avaliadas mulheres gravidas e 22% dessas
mulheres estavam infetadas (tabela 1). Destas infecGes 50% apresentavam apenas
anticorpos 1gG e as restantes 50% tinham ambos os anticorpos. E de grande importancia
perceber que tipo de anticorpos a gravida apresenta, uma vez que a presenca de anticorpos
IgG ¢é indicativo de uma infecdo antiga e se houver transmissdo vertical da infegdo
também é possivel a passagem destes anticorpos para o feto permitindo assim a sua
protecdo (Lopes AP et al, 2011). Esta passagem de anticorpos so € possivel no 3° trimestre
de gestacdo devido a maior permeabilidade da placenta.

Para além da transmissdo vertical, a Seronegatividade e
toxoplasmose também pode ser transmitida seropositividade em dadores
através de transfusdes de sangue. De acordo de sangue
com as conclusdes de Rodrigues FT e os seus
colaboradores, o risco de transmissdo da
infecdo por transfusdo sanguinea é baixo, mas

tendo em conta que T. gondii consegue

sobreviver no sangue armazenado é de grande
importancia que os dadores de sangue sejam
L. Norte Centro M@Sul M Negativos

testados.  Principalmente  porque  as

transfusdes de sangue podem ser necessarias Grafico 6: Seronegatividade e seropositividade em
Lo ) ) dadores de sangue por regido (dados obtidos de

para  individuos  imunocomprometidos, Rodrigues FT etal, 2020)

mulheres gravidas e recetores de transplantes de 6rgdos que sdo considerados grupos de

risco para esta infecdo (Rodrigues FT et al, 2020). Cerca de 41% das mulheres dadoras

de sangue testaram positivo a infecdo (tabela 1) e 36% dos homens também testaram

positivo (tabela 2). A seropositividade observada esta distribuida pelas trés regides de

Portugal (Norte, Centro e Sul) e é aproximadamente 38% (grafico 6).

A percentagem da seropositividade das mulheres dadoras de sangue é elevada
(41%), mas como nao foram sé analisadas mulheres em idade fértil nédo € possivel ter uma
ideia clara se existe grande ou pequena probabilidade de infecdo congénita nestas
mulheres. Mas nos casos das mulheres entre 0s 15 e 44 anos com seropositividade de 24%

e as mulheres gravidas com 22% (tabela 1) conseguimos perceber que a possibilidade de
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haver infecdo congénita esta entre os 20-25%. Comparando com os dados observados
anteriormente no estudo realizado em recém-nascidos a percentagem destes que testaram
positivo a infecdo foi exatamente 25% (gréafico 4). Portanto podemos considerar que
apesar de ndo ser uma percentagem muito elevada ainda € uma percentagem significativa

de mulheres em idade fértil que podem ter infecdo congénita em Portugal.

A toxoplasmose é a infecdo do sistema nervoso central mais comum em
individuos infetados com VIH/SIDA (Virus da Imunodeficiéncia Humana / Sindrome da
Imunodeficiéncia Adquirida). Os individuos podem ser infetados em qualquer altura da
sua vida mesmo antes de estarem infetados pelo VIH. A forma de replicacdo lenta do
parasita, 0 bradizoito, vai levar a formacdo de cistos nos tecidos que vao permanecer
adormecidos (infecdo latente) até que haja uma perda progressiva de imunidade celular
(Ayoade F, 2021). Ai a infecdo vai ser ativada. Esta situacdo acontece em individuos
imunocomprometidos (SIDA), apds a realizacdo de um transplante e tratamento para
doencas cronicas (quimioterapia). A infecdo latente é frequentemente assintomatica,
enquanto que na infecdo ativa os sintomas mais comuns sdo dor de cabeca, confuséo,
letargia, convulsdes, défices neuroldgicos focais e pode estar presente febre (Ayoade F,
2021). Esta sintomatologia pode originar encefalite toxoplasmica, que € a manifestagcdo
mais predominante desta doenca (Robert-Gangneux F & Dardé ML, 2012). A
seropositividade desta infecdo encontrada em Portugal nas mulheres infetadas pelo VIH
em 2018 e 2019 foi 17% e 13% respetivamente, enquanto na Unido Europeia foi 8% em
2017 e 9% em 2020 (tabela 1). Tendo em conta estes valores podemos concluir que existe
maior possibilidade de um individuo do sexo feminino infetado com HIV/SIDA
desenvolver toxoplasmose cerebral em Portugal do que na Uni&o Europeia.

No que diz respeito & seropositividade da toxoplasmose cerebral nos homens
infetados com VIH/SIDA temos em Portugal 6% tanto em 2018 como em 2019 (tabela
2). Ja na Unido Europeia em 2017 e 2020 a seropositividade foi de 5% (tabela 2). De
acordo com os dados observados a seropositividade em Portugal e na Unido Europeia foi
praticamente igual pelo que a probabilidade de um individuo se infetar tambem é
aproximadamente a mesma. Comparando com a seropositividade observada nas mulheres
infetadas com VIH/SIDA podemos concluir que as mulheres tém maior probabilidade de

terem toxoplasmose cerebral do que os homens.

No geral, na populacéo portuguesa, os casos de toxoplasmose variam dependendo

da regido do pais (grafico 7). Ao longo de trés décadas foi realizado um estudo por
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Gargaté MJ e os seus colaboradores onde participaram individuos de ambos os géneros,
dos 8 meses aos 46 anos de idade, pertencentes a 18 distritos de Portugal. Na regido Norte
0S casos mantiveram-se aproximadamente constantes, no Centro e no Sul 0s casos
diminuiram consideravelmente, enquanto que na regido de Lisboa aumentaram para o
dobro (gréfico 7). Esta variagdo dos numeros de casos nas regides podera ser explicada
pela progressiva mudanca da populacdo das varias regides para Lisboa ao longo das
Gltimas décadas. De qualquer forma percebemos que Portugal apresenta um elevado
nimero de casos e que € importante continuar a alertar os cidaddos para os perigos de

uma infecéo provocada pelo T. gondi.

N2 de casos de infe¢ao em 4 regidoes de Portugal
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Graéfico 7: N° de casos de infecdo em 4 regides de Portugal durante 3 décadas (Gargaté MJ et al, 2016)

4. CONCLUSAO

Com o aparecimento da infecdo por SARS-COV-2 em 2020 as populacdes
descuraram as outras doencas, uma delas a toxoplasmose. A populagdo mais afetada por
esta infecdo, as mulheres em idade fértil e os individuos imunocomprometidos, ainda
apresentam elevadas percentagens de infecdo tanto em Portugal como na Europa. Em
Portugal foi observado que nas mulheres em idade fértil infetadas existe a probabilidade
de 25 % de infecdo congénita. Na Europa, a Franca foi considerado o pais com maior
namero de infe¢Bes tendo atingindo um méaximo de 246 casos num sO ano. A infecdo
congénita pode provocar ao feto malformacdes severas ou até mesmo o aborto se ndo for
detetada e tratada no inicio da infecdo (administracdo de espiramicina a mae). No que diz
respeito a toxoplasmose cerebral as mulheres infetadas com VIH/SIDA tém maior
probabilidade de infecdo do que os homens tanto em Portugal como na Europa. No geral,
a terapéutica utilizada é pirimetamina + sulfadiazina + acido folinico.

Concluindo, tanto Portugal como a restante Europa deve informar melhor as suas
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populacbes acerca das consequéncias que esta infecdo pode causar e também como a

podem prevenir de modo a diminuir as infegdes.
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6. ANEXOS
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Tabela 1: Seropositividade em mulheres

Seropositividade em mulheres

Periodo de
estudo / Ano
Janeiro 2009 —

N° casos
confirmados (%)

N° de
participantes

Regido (cidade) /
Paises

Amostragem

Mulheres em idade

fértil (15-44 anos) 401 Norte de Portugal 98 (24%) Dezembro 2010
Mulheres gravidas Abril 2010 -
(16-45 anos) 155 Lisboa 34 (22%) Janeiro 2011
Mulheres dadoras Norte, Centro e Sul Setembro 2015 —
de sangue (18-65 251 de Portugal 102 (41%) Julho 2017
anos)
925 Unido Europeia 74 (8%) 2017
|nfegé0 por 77 Portugal 13 (17%) 2018
YLD 60 Portugal 8 (13%) 2019
579 Unido Europeia 51 (9%) 2020

Tabela 2:Seropositividade em homens

Seropositividade em homens

Amostragem N° de Regiéo (cidade) / N° casos Periodo do
participantes Paises confirmados (%o) estudo / Ano
Homens dadores de 268 Norte, Centro e Sul 96 (36%) Setembro 2015 —
sangue (18-65 anos) de Portugal Julho 2017
2812 Unido Europeia 135 (5%) 2017
IiSFe0 pel7 149 Portugal 9 (6%) 2018
VIH/SIDA
112 Portugal 7 (6%) 2019
1722 Unido Europeia 93 (5%) 2020
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