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RESUMO

O Toxoplasma gondii € um dos principais agentes etiolégicos responséveis pelo
acometimento do Sistema Nervoso Central (SNC) em pacientes imunossuprimidos
pelo virus do HIV. Observou-se uma correlagdo entre a baixa contagem de células T
CD4* (abaixo de 200 céls/mm?) e o desenvolvimento da neurotoxoplasmose nos
pacientes estudados. Em raz&o da morbi-mortalidade e das sequelas decorrentes
desta infeccéo oportunista, € necessaria uma triagem da positividade para o parasito
T. gondii. O presente estudo tem como objetivo avaliar o perfil epidemiolégico dos
pacientes atendidos na primeira consulta ambulatorial com infectologista com
diagnostico de HIV ou AIDS consultados no ambulatério do Hospital de Doencas
Tropicais da Universidade Federal do Tocantins (HDT-UFT), entre os anos de 2015 e
2019 no municipio de Araguaina, Tocantins. Trata-se de um estudo quali-quantitativo
de natureza retrospecitva que analisou prontuarios com base em uma planilha de
coleta de dados elaborada para este estudo. O periodo de coleta e analise dos dados
ocorreu entre outubro de 2019 até novembro de 2020. Dos 669 prontuarios avaliados,
294 foram descartados por ndo aprsentarem o resultado sorolégico da toxoplasmose.
Chegou-se ao universo amostral de 375 pessoas que vivem com HIV atendidas no
HDT-UFT, dentre os quais, foram detectados 315 pacientes positivos e 60 pacientes
negativos para toxoplasmose. Dentre 0s pacientes positivos, detectaram-se 29
pacientes com neurotoxoplasmose. Os resultados indicam um elevado indice de
infeccdo por T. gondii entre pacientes portadores de HIV/AIDS (84%), sendo
detectada a neurotoxoplasmose em 9,2% desses pacientes. Como resultado,
identificou-se a alta taxa de infeccdo por T. gondii entre os anos estudados (84%), se
comparado a estados do Nordeste (64% a 79%), Norte (77%) e Brasil (70%). Além
disso, 54,28% dos pacientes positivos para T. gondii tinham entre 25 e 44 anos, em
sua maioria exercendo profissées nado relacionadas ao campo. A maioria dos
pacientes detinha baixo indice de escolaridade (76,5% até o nivel médio), e os
pacientes positivos em sua maioria apresentaram contagem de células T CD4* abaixo
de 350 célsimm3 (54,7%). O percentual de pacientes que desenvolveu
neurotoxoplasmose foi de 9,2%, abaixo dos indices em estados como na Bahia
(12,2%), Rio de Janeiro (10,4%) e Natal (11,7%). Quanto a contagem T CD4 para
esses pacientes, a prevaléncia foi de contagem abaixo de 200 céls/mm3 (72,4%).
Dentre os anos estudados, identificou-se também a atipicidade no ano de 2017, no
qual houve um pico de casos de desenvolvimento de neurotoxoplasmose (14,5%),
ano em que se observou maior prevaléncia de pacientes com contagem de T CD4*
abaixo de 350 céls/mm3.

Palavras-chave: Saude Publica; neurotoxoplasmose; imunossuprimidos.



ABSTRACT

Toxoplasma gondii is one of the main etiological agents responsible for the
involvement of the Central Nervous System (CNS) in patients immunosuppressed by
the HIV. There is an association between T. gondii positivity and CD4 T lymphocyte
count, especially when below 200 cells/mm3, with regard to the possibility of developing
neurotoxoplasmosis. Screening for parasite positivity is necessary to help reduce
either morbidity and mortality than sequelae related to this opportunistic infection. This
study aims to evaluate the epidemiological profile of pacients seen in the first outpatient
consultation with an infectious disease specialist after a diagnosis of HIV or AIDS,
between 2015 and 2019, at the Hospital for Tropical Diseases of the Federal University
of Tocantins (HDT-UFT) in Araguaina, Tocantins. This is a qualitative and retrospective
study that analyzed medical records based on a data collection spreadsheet developed
for this study. The period of data collection and analysis took place between October
2019 and November 2020. A total of 669 medical records were evaluated, of wich 294
medical records were discarded for the purpose of this study because they did not
contain serology results for toxoplasmosis, reaching a sample universe of 375 people
living with HIV trated at the HDT-UFT. Based on the inclusion/exclusion criteria, 315
positive pacients for toxoplasmosis and 60 negative patients were detected. As for the
positive patients, 29 were diagnosed with neurotoxoplasmosis. The results indicate a
high rate of infection by T. gondii among patients with HIV/AIDS (84%), with
neurotoxoplasmosis being detected in 9,2% of these patients. This research concludes
an epidemiological and clinical characterization of toxoplasmosis in HIV/AIDS patients
trated in the city of Araguaina, at HDT-UFT. As significant results, a high prevalence
of T. gondii infection was identified among the years studied (84%), when compared
to states in the Northeast (64% to 79%), North (77%) and Brazil (70%). In additon,
54,28% of patients positive for T. gondii were between 25 and 44 years old, most of
them working in professions not related to the field. Most patients had low level of
education (76,5% up to high school), and most positive patients had CD4 T cell counts
below 350 cellssmm3 (54,7%). The percentage of patients who developed
neurotoxoplasmosis was 9,2%, below the rates in states such as Bahia (12,2%), Rio
de Janeiro (10,4%) and the city Natal (11,7%). As for the CD4 T cells count for these
patients, the prevalence was below 200 cells/mm? (72,4%). Among the years studied,
the atypicality was also identified in 2017, in which there was a peak of cases of
development of neurotoxoplasmosis (14,5%), a year in which there was a prevalence
of patients with CD4 T lymphocytes counts below 350 cells/mms.

Keywords: Public Health; neurotoxoplasmosis; immunosuppressed.
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1 INTRODUCAO

A toxoplasmose € uma das principais infeccbes oportunistas que atinge
pacientes com imunossupressao, dentre 0os quais estdo as pessoas vivendo com
HIV/AIDS. A infeccdo por Toxoplasma gondii € uma das primeiras causas de
morbidade e mortalidade nesses individuos, porque detém um grande impacto para a
saude humana, especialmente em casos de imunodeficientes pelo HIV. Agéncias
internacionais como a Organizacdo Mundial de Saude (OMS) recomendam o estudo
de dados epidemiolégicos relacionados a infeccdo pelo T. gondii, essencialmente
relativos ao impacto para a saide como doenca oportunista (OMS, 2021)

Torna-se, portanto, de grande relevancia a identificacao sorologica da infec¢ao
em pacientes diagnosticados com HIV/AIDS, o perfil epidemiolégico, bem como a
analise de suas variaveis inter-relacionadas para que se determine o perfil da
populacdo de risco para o desenvolvimento da neurotoxoplasmose e 0s casos de
reativagdo da infecdo latente, em razdo da morbi-mortalidade e das sequelas
decorrentes desta infec¢do oportunista. Pelo nimero elevado da infecgédo latente pelo
toxoplasma no Brasil, é essencial a avaliacdo de sua incidéncia e o rastreamento
soroldgico para que se impeca o desenvolvimento e agravo devido tanto a reativacao
guanto a primoinfeccao.

A toxoplasmose humana é uma parasitose com prevaléncia relacionada
diretamente ao pais de ocorréncia, sendo observado um aumento desta prevaléncia
em paises tropicais de clima quente e Umido. Em estudos realizados no Brasil, a
prevaléncia varia entre 21,5% em Natal a 97,4% em Jaruru, no Mato Grosso, sendo
que a pesquisa € ainda escassa para cidades da regido Amazénica. Pesquisas no
estado do Para apontam para prevaléncias elevadas que chegam a 82,9%. (RAMOS
et al., 2021)

Quanto aos casos de neurotoxoplasmose em pacientes HIV/AIDS existem
estudos que indicam uma taxa de 12,2% na Bahia (NUNES et. al., 2004), de 10,4%
no Rio de Janeiro (THULER et. al., 1998), e ainda de 11,7% em Natal (OLIVEIRA,
2016). Jaem regides de alta prevaléncia de toxoplasmose, a heurotoxoplasmose afeta
cerca de 40% dos individuos com AIDS, sendo que de 10 a 30% vem a falecer em
consequéncia de complicacdes da doenca (LUFT; REMINGTON, 1992).

Este estudo é relevante devido a escassez de dados e pesquisas na regiao

atendida pelo Hospital de Doencas Tropicais da Universidade Federal do Tocantins



13

(HDT-UFT), localizado na cidade de Araguaina/TO. Ressalta-se que o HDT-UFT
detém importancia na regido por se tratar de unidade que oferece servicos
especializados no tratamento de doencas infectocontagiosas e parasitarias. O intuito
é de permitir a implementacdo de estratégias de saude publica para prevencéo da

morbidade relacionada a neurotoxoplasmose em pessoas vivendo com HIV/AIDS.
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2 REVISAO DE LITERATURA

2.1 Toxoplasmose

O protozoario T. gondii foi descrito em 1908 pela primeira vez, por ocasiao da
observacdo de um parasita em células mononucleares de baco e figado de um roedor
no Norte da Africa (Tunisia) (Ctenodactylus gondii), por Nicolle e Manceaux, em uma
pesquisa de leishmaniose no instituto Pasteur da Tunisia. O primeiro nome dado ao
bacilo foi Leishmania gondii, sendo alterado posteriormente com base em critérios
morfolégicos, quando foi proposto o nome Toxoplasma gondii (CIMERMAN;
CIMERMAN, 2001). Em humanos, o primeiro caso foi descoberto em 1923 em Praga
por um oftalmologista chamado Janku, que havia encontrado o parasita na retina de
uma crianca de onze meses de idade com hidrocefalia congénita e microftalmia com
coloboma na regido macular (REMINGTON; THULLIEZ; DESMONTS, 2005).

No Brasil, de forma contemporanea, em razao da descoberta do parasita em
um coelho que tinha morrido com paralisia, foi chamado de Toxoplasma cuniculi. Em
1927 Torres e colaboradores (apud REMINGTON; THULLIEZ; DESMONTS, 2005),
descreveram no Rio de Janeiro, a presenca de microorganismos que identificaram
como Toxoplasma, por meio de cortes histologicos de cérebro, miocardio e musculos
esqueléticos de um recém-nascido falecido no 29° dia de vida.

A infeccdo congénita no homem foi descrita pela primeira vez por Wolf e Cohen
em 1937, em um relato de ocorréncia em recém-nascidos com encefalite, meningite e
mielite (ROGERIO et al., 2011).

Foi na década de 1940, mais especificamente em 1948, que Sabin e Fieldman
avancaram nos estudos da doenca criando o dye test, teste sorolégico que permitiu o
estudo dos aspectos clinicos e epidemoldgicos da toxoplasmose, que veio a permitir
a identificacdo do T. gondii como causa de infeccdo altamente prevalente e
disseminada em humanos (REMINGTON; THULLIEZ; DESMONTS, 2005).

Na década de 1950 inicou-se um trabalho apto a identificar o porqué de tanto
animais de sangue quente quanto humanos se infectavam com T. gondii, sendo que
a hipétese mais forte a época relacionava-se com 0 carnivorismo como mecanismo
de infeccéo. A hipdtese foi testada em 1960 por Jacob e colaboradores, em relacéo a
resisténcia de bradizoitas derivadas de cistos teciduais presentes em carnes cruas ou

malcozidas, sendo posteriormente testada por Desmonts, Couvrer e Bem Rachid que
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confirmaram como uma das vias de tramissdo do parasito. (BARBOSA; MUNO;
MOURA, 2014).

A partir da década de 1960, os estudos sobre o protozoario aprofundaram-se,
permitindo um maior conhecimento sobre a distribuicdo geogréfica por meio de testes
sorologicos e do numero relevante de mamiferos e aves atingidos. Uma importante
descoberta foi feita ainda em 1965, por Hutchison, que observou nas fezes dos gatos
uma forma resistente do T. gondii, que conseguia manter-se viavel por até um ano.
Hutchison, em continuidade de seus estudos, observou em 1969 estagios
esquizogbnicos e gametogbnicos do T. gondii presente nas células epiteliais e
intestinais de felinos infectados (JACKSON; HUTCHISON; SIIM, 1987).

Foi na década de 1970 que o ciclo de vida do toxoplasma foi desvendado por
varios grupos, e consolidado de forma quase que simultdnea, sendo que o
conhecimento do desenvolvimento sexual do parasito no intestino dos gatos trouxe a
incorporacdo do gato ao ciclo evolutivo do toxoplasma, como seu hospedeiro
definitivo, sendo os animais de sangue quente identificados como hospedeiros
intermediarios (BARBOSA; MUNO; MOURA, 2014).

Nas ultimas décadas a infeccéo por T. gondii por meio da dgua vem ganhando
relevancia, por um lado devido a dificuldade de tratamento de &gua em muitas regides
do Brasil, principalmente carentes. (BAHIA-OLIVEIRA et al., 2003) Ha ainda, a cada
ano, o aumento de relatos de mamiferos aquaticos apresentando toxoplasmose,
apontando para a contaminacédo e veiculacdo do parasito pela 4gua, seja ela doce ou
a agua do mar (DUBEY; JONES, 2008).

2.1.2 Classificacéo

A Toxoplasmose é uma doenca clinica causada pelo Toxoplasma gondii,
protozoario intracelular obrigatorio que cursa uma infeccdo aguda oligossintomatica e
autolimitada ou, mais comumente, assintomatica. Estima-se que o protozoario atinja
cerca de 1/3 da populacdo mundial, o que caracteriza a infec¢do por T. gondii como
uma das mais bem sucedidas (GANGNEUX; DARDE, 2012). O T. gondii € um
protozoario cosmopolita que pertence ao filo Protozoa, subfilo Apocomplexa e classe
Sporozoa, estando inserido na familia Sarcocystidae e na sub-familia
Toxoplasmatinae (REY, 2008).
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Apesar de existir apenas uma espécie de Toxoplasma, o T. gondii, Levine
considera que existam outras oito espécies do género, contudo ainda é necessaria
confirmacédo da existéncia das demais espécies citadas pelo autor, quais sejam: T.
alencari em ras, T. bahiensis em canideos, T. brumpti no iguana, T. colubri na
serpente, T. hammondi em felideos e roedores, T. pardalis em felideos e roedores, T.
renae em ras e sapos (SOUZA E BELFORT, 2014).

O T. gondii é classificado em trés linhagens clonais, os tipos I, Il e Ill, diferindo
entre si em relacdo a viruléncia e ao padrao epidemiologico de ocorréncia. Os tipos |
e Il sdo relatados em pacientes com doencgas congénitas, enquanto, por sua vez, o
genatipo do tipo 11l sdo aqueles isolados em animais. Importante salientar que o tipo
II foi frequentemente isolado em pacientes com AIDS. Outros pesquisadores
identificaram o gendétipo do tipo | em 75% dos casos de toxoplasmose congénita na
Espanha. Ja& em pacientes estudados predominantemente na Franca, houve
predominio da linhagem clonal tipo 1l (92,9%) nos casos de toxoplasmose congénita
(OLIVEIRA, 2016).

2.1.3 Ciclo de vida

O ciclo de vida do protozoario é facultativamente heteréxeno, tendo como
hospedeiros intermediarios aves e mamiferos, nos quais ocorre a sua reproducao
assexuada, e os felideos em geral sdo os seus hospedeiros definitivos, nos quais
ocorre a reproducdo sexuada (MONTOYA; LIESENFELD, 2004). De toda maneira, 0
ciclo de vida do parasito continua por meio da transmisséo de cistos teciduais entre
os hospedeiros intermediarios, ndo sendo a infeccdo confinada exclusivamente no
hospedeiro definitivo (TENTER, HECKEROTH & WEISS, 2000).
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Figura 1 — Ciclo de vida de Toxoplasma gondii
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Fonte: Barbosa, Muno e Moura (2014).

O hospedeiro definitivo do parasito sdo os felinos, em especial o gato
doméstico, 0s quais contaminam-se com 00Cistos ou cistos tecituais, sempre por meio
de ingestdo. Essa ingestdo faz com que os organismos viaveis sejam liberados e
invadam as células enteroepiteliais do intestino delgado, vindo por sua vez a
desenvolver um ciclo assexuado e concomitantemente um ciclo sexuado, formando,
por sua vez, novos oocistos, excretados no meio ambiente, chegando a forma
infecciosa (esporulados) apos um a 21 dias da excrecao, podendo permanecer viaveis
por varios meses. Os oocistos, no entanto, ndo se tornam esporulados em
temperaturas que estejam abaixo de 4° ou acima de 37° (BOTELHO, 2012).

O processo de esporogonia acontece apos alguns dias de excretadas as fezes
contaminadas no ambiente externo, resultando na formacéao de um oocisto esporulado
com dois esporocistos, cada um com quatro esporozoitos haploides, apés uma
reducdo meidtica e modificacbes morfologicas. Apos trés a sete dias desde a ingestao
de cistos teciduais pelo gato, comeca a dispersao dos oocistos, podendo continuar
por até 20 dias. Estima-se uma liberacdo de mais de 100 milhGes de oocistos pelas

fezes de um gato que, por sua vez, podem contaminar diferentes hospedeiros
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intermediarios, dentre eles o homem, seja pela ingestdo de alimentos, seja pela
ingestao de agua ou seja pelo ar (DE MOURA et al., 2006).

O T. gondii tem ciclo de vida complexo, dividindo-se em trés estagios
especificos, quais sejam: (a) os taquizoitos, sendo identificados na fase aguda da
infeccdo como a forma proliferativa responsavel pela invasdo das células; (b)
esporozoitos, designacdo dada ao parasito quando encontrado em oocistos; (c)
cistozoito ou bradizoito, forma intracistica na fase latente da infec¢cdo (PORTO et al.,
2008).

2.1.4 Epidemiologia

Na América Latina, a prevaléncia de anticorpos anti-toxoplasma pode ser de
até 80%, enquanto nos Estados Unidos da América apenas 11% das pessoas tiveram
contato prévio com o protozoario (JONES, 2009). A infecdo por T. gondii € mais
prevalente em areas com climas quentes e umidos e com altitudes menores, ambiente
mais favoravel a sobrevivéncia dos oocistos. Estima-se que mais de 60% da
populacdo mundial ja tenha sido infectada em algum momento de sua vida (BEN-
HARARI; CONNOLLY, 2019).

No Brasil a incidéncia da parasitose € variavel em cada regido, devido sua
dimenséo continental. Assim nos estados do Nordeste, como Pernambuco, Cearéa e
Bahia, a prevaléncia de anticorpos foi de 64% a 79% (COELHO; KOBAYASHI;
CARVALHO, 2003). Ja em estudos realizados Sao Luiz no Maranhao em individuos
de todas as idades, a prevaléncia foi de 66% (DUBEY et al., 2012). Em estudos
realizados no Brasil, a prevaléncia varia entre 21,5% em Natal a 97,4% em Jaruru, no
Mato Grosso, sendo que a pesquisa € ainda escassa para cidades da regido
Amazobnica. Pesquisas no estado do Para apontam para prevaléncias elevadas que
chegam a 82,9% (RAMOS et al., 2021).

A idade parece ser um fator importante para o aumento do indice de infeccao
pelo T. gondii, de acordo com o crescimento etario: criangas de até 5 anos apresentam
42% de anticorpos, esse indice se eleva para 56% na faixa de 5 a 20 anos e ultrapassa
70% apds os 20 anos (RICCIARDI et al., 1978). Em outros estudos como realizado
em Salvador, na Bahia no ano de 2003 em criancas da regido urbana, identificou-se
um percentual de 19,5% em criancas com até 10 anos elevando-se para 75% em

idades entre 11 e 15 anos. Em Sao Luiz, no Maranhao, estudo conduzido em 2008
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apontou para 43,1 % de criancgas positivas para T. gondii entre 0 e 5 anos aumentando
para 66,2% em idades entre 11 e 15 anos (DUBEY et al., 2012).

E possivel identificar uma soroconversdo com maior frequéncia e precocidade
em locais com condi¢des sanitarias precéarias, bem como em locais com habitos de
ingestdo de carne malcozida e crua, vegetais mal lavados, dgua sem tratamento
(HOLLAND, 2003; DUBEY, 2007). No Brasil, ainda que tenha sido iniciada a
construcdo de um projeto de saneamento basico universal (Plano Nacional de
Saneamento B4&sico), persiste ainda atualmente os problemas sanitarios em diversos
rincbes do pais, o que potencializa que parasitoses como a toxoplasmose se
espalhem (BARCELOS et al., 2018).

As acdes em educacédo e saude, como formas de prevencao da toxoplasmose,
dizem respeito a conscientizagcdo quanto as vias de transmissdo da infeccdo bem
como medidas profilaticas que a evitam, como forma de reduzir a sua incidéncia.
Perpassa-se pela profilaxia primaria, quanto a forma de consumo de carnes,
manipulacdo de alimentos, bem como pela ingestdo de agua filtrada ou fervida e a
protecdo de alimentos contra vetores mecanicos, as medidas apontam para uma boa
resposta na reducao do contagio pelo T. gondii. Os cistos teciduais ndo sao resistentes
ao cozimento ou a temperaturas mais altas que 60° C. Ha problemas quanto ao
cozimento em micro-ondas, ndo sendo estabelecida a sua seguranca para a morte de
T. gondii. H4 ainda a possibilidade de eliminacé@o dos cistos teciduais com a conserva
e salga, carecendo de padronizacdo para seguranca do procedimento. Quanto ao
congelamento, os cistos de tecidos sdo destruidos com congelamento a - 12° C,
enquanto o armazenamento em temperaturas mais altas nao sdo aptas a matar os
cistos, que sobrevivem a temperaturas mais altas por cerca de dois meses. (JONES;
DUBEY, 2014)

Em individuos imunocompetentes, causa infecgdo aguda oligossintomatica e
autolimitada ou, mais comumente, assintomatica. Em aproximadamente 90% dos
individuos é assintomatica (VASCONCELOS-SANTOS, 2012). Evolui com laténcia
clinica durante toda a vida do individuo, e os bradizoitas sdo resistentes a todas as
drogas disponiveis atualmente. A toxoplasmose pode ter implicacdes fatais tanto nos
casos de transmissao congénita quanto em individuos imunosuprimidos, como no
caso da Sindrome da Imunodeficiéncia Humana Adquirida (AIDS). Nestas
circuntancias especiais, tanto na AIDS quanto na infeccao pelo HIV, a toxoplasmose

ocular e a reativacao de lesdes antigas toxoplasmicas podem ocorrer em pacientes
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ainda que tenham a contagem de linfocitos T CD4* acima de 300 céls/mm3 e sem
sinais clinicos evidentes de AIDS (MUCCIOLI, SILVEIRA; BELFORT JR., 2014)

2.1.5 Formas de contagio e formas clinicas

Ha trés formas de infeccéo pelo parasito, quais sejam: taquizoitos, bradizoitos
e oocistos, sendo possivel a transmissdo horizontal ou vertical. Estes trés estagios do
T. gondii sdo: os bradizoitas dos cistos presentes em carnes malcozidas; 0s
esporozoitas de oocistos esporulados liberados nas fezes de gatos infectados; os
traquizoitas, que podem atravessar a placenta ou ser transmitido durante transfusdes
de sangue e transplante de 6rgdos. A diferenca das formas se d& pela localizacdo do
ndcleo: nos taquizoitas localiza-se na parte central do corpo do parasito, sendo
localizado, em bradizoitas e esporozoitas na regido basal (ATTIAS; VOMMARO,;
SOUZA, 2014).

A infeccdo pode acometer criancas e adultos em decorréncia da exposicao a
jardins ou bancos de areia, bem como correntes de agua contaminados, decorrente
da exposicdo das fezes de fato contaminadas com oocistos (JONES; DUBEY, 2014).
A contaminacédo pode ocorrer ainda mediante transfusdo de sangue ou transplante de
orgaos, bem como de forma transplacentaria, da mae para o filho (transmisséo
vertical) ou por via hematogénica. Neste caso a infeccdo placentaria € obrigatoria,
ocorrendo um intervalo de dias ou até semanas para a infeccao fetal, estimando-se
gue aconteca mais ao longo do inicio da gravidez, sendo mais comum na fase aguda
da infeccdo materna, em decorréncia da maior parasitemia (BICHARA; ANDRADE;
LAGO, 2014).

Ha a forma invasiva que é responsavel pela infeccdo aguda, os taquizoitos, e
nessa forma o parasita se replica ap0s a invasdo das células, sobrevindo a
parasitemia. Os taquizoitos do T. gondii, apds atravessarem 0s enterécitos,
disseminam-se pela via hematogénica para todo o0 organismo e, com O
desenvolvimento da imunidade adaptativa, a sua replicacao € controlada apés uma a
duas semanas, convertendo-se em bradizoitos (estagio de laténcia ou cronificagéo),
encistando-se principalmente nos musculos e no Sistema Nervoso Central, incluindo-
se a retina (JONES, 2009).

O traquizoita é a forma causadora da infec¢éo aguda. E um organismo que nio

consegue sobreviver fora do hospedeiro, sendo muito delicado, normalmente
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destruido por secrecdes gastricas. Contudo o organismo se divide de forma agressiva,
destruindo tecidos e com capacidade de cruzar a barreira transplacentaria e
hematoencefélica. Por conta de sua viruléncia intrinseca, o T. gondii induz uma
potente resposta imune mediada por células e dependente de interleucina 12 (IL-12).
Quando ha essa resposta imune mais potente, em individuos imunocompetentes, 0s
parasitas passam a se dividir mais lentamente, induzindo assim a formacao de cistos
teciduais, contendo formas conhecidas como bradizoitas (ROBERTS et al., 2007).

Nos seres humanos, a apresentacdo dessa patologia é assintomética de 80%
a 90% dos casos de individuos imunocompetentes. A presenca de infeccao cronica
desconhecida pela grande maioria das pessoas que ja passaram por quadro agudo.
A infeccdo aguda em muitos casos passa despercebida pelo paciente, podendo cursar
com cefaleia, mal-estar, fadiga, dor de garganta, dor abdominal, mialgia,
linfadenopatia cervical Unica ou mudltipla, indolor e com consisténcia variavel. Em
casos mais raros, o quadro pode ser mais agressivo, evoluindo com pericardite,
polimiosite, miocardite, confusdo mental, encefalite ou exantema. Os sintomas
costumam ter resolucéo espontanea em individuos com sistema imunolégico integro,
sem necessidade de tratamento medicamentoso (MONTOYA; LIESENFELD, 2004;
LEAL et al., 2007).

Dentre as formas sintomaticas, (10% a 20%) a sindrome Mononucleose-Simile
€ a manifestacdo mais descrita (MONTOYA; LIESENFELD, 2004). Apresenta-se
como exantema maculopapular, sudorese noturna e hepatoesplenomegalia
(MCCABE et al., 1987), podendo haver linfonodomegalia, seja ela cervical ou
generalizada, de caracteristica pouco dolorosa, poucas vezes acompanhada de
edema perigangliolar, podendo persistir por até um ano (MCCABE et al., 1987). Além
do exposto, entre as principais queixas dos pacientes estéo a febre e a astenia, sendo
a febre baixa, sem calafrios, com persisténcia de uma a duas semanas, enquanto, por
sua vez, a astenia pode permanecer por tempo superior a seis meses (DURLACH et
al.,, 2003). Podem também apresentar mialgia, cefaleia, artralgia (MONTOYA;
LIESENFELD, 2004).

O envolvimento de multiplos 6rgdos ocorre com frequéncia menor em
individuos imunocompetentes, sendo poucos 0s casos de relatos graves ou fatais da
doenca, sempre associados a infeccbes por cepas mais virulentas do parasito
(GREENLEE; JOHNSON, 1975; MONTOYA,; LIESENFELD, 2004).

Quanto aos imunocomprometidos, em grande parte, a toxoplasmose resulta de
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reativacao da infeccéo crbnica, e ainda ha a possibilidade de ser adquirida ou resultar
de um transplante de 6rgdo de doador infectado para receptor ndo imune. Nestes
casos, o quadro é de extremada gravidade, com mortalidade em torno de 100%
quando ndo tratada, podendo acometer tanto individuos transplantados, com
neoplasia malignas hematologicas, com uso de medicagao imunossupressora, quanto
pacientes com AIDS que nao estejam submetidos a profilaxia primaria contra o agente
(LEWDEN et al., 2005; SACKTOR, 2002; SILVA; ARAUJO, 2005; DEROUIN;
PELLOUX, 2008). Nesses casos, manifesta-se principalmente por encefalite —
incluindo desorientacdo, déficit motor focal, convulsdes, sinais de localizacdo
neuroldgica e alteracdes no sensorio, podendo ser acompanhado de febre e prostacéo
(MOSKOWITZ; KORY et al., 1983).

2.1.6 A toxoplasmose aguda adquirida

Como visto, a toxoplasmose é uma infec¢ao autolimitada, na maioria dos casos,
quando incidente em paciente imunocompetente, sendo seu tratamento alvo de
controvérsias. Ha determinado consenso, no entanto, quanto a desnecessidade de
tratamento para a toxoplasmose linfadenopatica aguda, nos casos em que 0S
sintomas nao sejam persistentes ou graves (KRICK; REMINGTON, 1978; MONTOYA;
LIESENFELD, 2004). Nos casos graves ou persistentes, o tratamento recomendado
consiste na associagdo de sulfadiazina, pirimetamina e &cido folinico, administrado
por duas a quatro semanas (KRICK; REMINGTON, 1978; MONTOYA; LIESENFELD,
2004). Esses mesmos farmacos sdo os indicados para toxoplasmose ocular,
acompanhados ainda de corticosterdéides, por quatro a seis semanas, a depender da
evolucéo clinica.

Ha& controvérsia sobre o tratamento da toxoplasmose ocular de lesdes
periféricas que ndo impliguem dano visual. Quanto ao tratamento da infeccdo em
individuos imunocompetentes, lesdes maculares, lesdes proximas do disco oOptico e
lesbes acompanhadas de reacdo vitria intensa sempre devem ser tratadas
(STANFORD; GILBERT, 2009).

Ha de se ressaltar que a auséncia de ensaios clinicos randomizados
controlados por placebo na toxoplasmose linfadenopatica, na toxoplasmose ocular e
até na toxoplasmose gestacional sdo fatores que corroboram para a inexisténcia de
uma padronizagdo em seu tratamento (STANFORD; GILBERT, 2009; ALAVI; ALAVI,
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2010).

2.1.7 A toxoplasmose em pacientes com AIDS

Em pessoas vivendo com HIV, tem-se a triagem sorolégica como fundamental,
0 que possibilita identificar aqueles que detém risco de adquirirem a primo-infeccéo
por T. gondii, bem como para que se possa identificar aqueles que ja a adquiriram e
podem ser suscetiveis a reagudizacgio da infecgdo (GANGNEUX; DARDE, 2012).

Hé& ainda recomendacéo para imunodeprimidos do tratamento medicamentoso
somente para primo-infeccdo, pois 0os medicamentos disponiveis contra a
toxoplasmose séo eficazes apenas na fase aguda da infecgcédo, atuando contra
taquizoitos, devendo ser levado em conta a toxicidade desses medicamentos em usos
prolongados (KAWASOE, 2007).

A profilaxia priméaria de pessoas vivendo com HIV que tenham IgG positivo para
T. gondii, com linfécitos T CD4* abaixo de 100 células/mm? de sangue, consiste no
uso de sulfametoxazol-trimetoprim (800/160mg) uma vez por dia, buscando evitar a
reativacao da infeccéo latente como neurotoxoplasmose. Nos casos em que ha alergia
ou mesmo intolerancia ao tratamento, pode ser realizado um esquema alternativo com
dapsona 50 mg/dia associado a pirimetamina 50 mg/semana e acido folinico 10 mg
trés vezes por semana. Outra possibilidade é a associacao de clindamicina 600 mg
administrado trés vezes por semana, pirimetamina 25-50 mg/dia e acido folinico 10
mg trés vezes por semana. Quando o paciente apresentar boa resposta a TARV e
niveis de linfécitos T CD4*>200 céls/mm?® de sangue por mais de seis meses, 0
tratamento pode ser suspenso. Em uma eventualidade de nova queda de linfécitos T
CD4* para valores inferiores a 100 células/mm3, a profilaxia devera ser retomada
(PEREIRA-CHIOCCOLA; VIDAL; SU, 2009).

2.2 O HIV
2.2.1 Historico e epidemiologia
O HIV (Human Immununideficiency Virus) € um retrovirus da subfamilia

Lentivirus, que foi descrito inicialmente em 1983, tratando-se de um retrovirus humano

da familia Retroviridae. O HIV é um virus RNA gque apresenta enzima transcriptase
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reversa, que permite a transcricdo do RNA viral em DNA, podendo se integrar ao
genoma da célula do hospedeiro passando a ser chamado de provirus. O DNA viral é
copiado em RNA mensageiro que, por sua vez, é transcrito em proteinas virais dando
origem a novos virus (D’ANDREA; BRISDELLI; BOZZI, 2008).

O HIV fragiliza o sistema imunolégico causando a debilidade em seu portador
a partir do déficit primario da imunidade celular, favorecendo o surgimento de
infecgBes oportunistas, neoplasias e causando comprometimento do sistema nervoso
central (GIR; DUARTE; CARVALHO, 1996; SABIN; LUNDGREN, 2013). O retrovirus
causa uma reducdo imunoldgica crénica e progressiva, relacionada ao decréscimo
dos niveis de linfécitos T CD4*, que, a fim de que se inicie o combate imunoldgico
contra 0 agente agressor, atuam como mensageiros de ataque para diversos
leucocitos. Com o ataque aos linfécitos T CD4*, a defesa do organismo do paciente
fica deficitaria, ocasionando, assim, a Sindrome da Imunodeficiéncia Adquirida (do
acronimo inglés AIDS) (CANINI et al., 2004; DEEKS, et al., 2015).

Até hoje foram descritos dois tipos de retrovirus causadores da AIDS, quais
sejam o HIV-1 e o HIV-2. No Brasil s6 se tem comprovacao e descricao de infec¢des
pelo HIV-1. Os tipos detém diferencas estruturais, epidemioldgicas e fisiopatoldgicas
entre si (BELDA JUNIOR, 2009). Quatro grupos de HIV-1 ja foram identificados (M, N,
O e P). O grupo que apresenta maior quantidade de subtiposé oM (A, B, C, D, F, G,
H, J e K) e, além dos nove subtipos, apresenta varias formas recombinantes (CRFs)
(GAO et al., 1999; DIAZ; VAZQUEZ, 2013).

O HIV é o agente etiolégico da Sindrome da Imunodeficiéncia Adquirida (no
inglés AIDS), sendo relacionado ao Virus da Imunodeficiéncia Simia (SIV). A origem
zoonGtica do HIV é correlacionada a caca de chipanzés e a sua utilizacdo como
alimento para populacdes africanas, especialmente com comida malcozida. Tais
evidéncias relacionam-se a similaridade molecular do HIV com o SIV (XIAO et al.,
2013).

Os primeiros casos de HIV foram detectados em maio de 1981, nas cidades de
Los Angeles e Sao Francisco, nos Estados Unidos, com a identificacdo de grande
guantidade de homens adultos com comportamento homossexual apresentando a
triade: “Sarkoma de Kaposi” em associagdo a pneumonia por Pneumocystis carinii e
deficiéncia no sistema imunologico, triade que foi considerada posteriormente
caracteristica tipica da doenca. Contudo, ao se fazer uma analise retrospectiva, foi

possivel identificar o agravo na Africa Equatorial, a partir da década de 1960, em
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simios e, nos anos posteriores, em nativos africanos, sendo esta a provavel origem
do HIV (LACAZ; MARTINS, 1990; PIERI; LAURENTI, 2012).

Esse surgimento na Africa Equatorial se deu possivelmente por meio da
mutacao do virus no macaco, principalmente no macaco verde. H& relatos de que a
transmissao se dava por meio da manipulacdo de carnes de chipanzés infectados no
Continente, havendo também indicacdo de que a transmissdo ocorria pelo contato
direto homem-macaco, por meio de arranhaduras e mordidas, ou mesmo pela
ingestdo de carne malcozida dos animais. Os efeitos da globalizacdo levaram a
doenca a se espalhar, posteriormente, para todo o mundo, e a sua concomitante
identificacdo em Los Angeles e Sao Francisco (PIERI; LAURENTI, 2012).

A epidemia do HIV/AIDS é descrita pelo Programa Conjunto das Nacobes
Unidas sobre o tema como um fendmeno Unico na histéria humana decorrente de
fatores como a sua rapida propagacéao, alcance e o impacto do virus, que acomete
mais intensamente jovens entre 15 e 24 anos, faixa que representa quase a metade
dos novos casos no mundo (MALISKA et al., 2009).

No contexto inicial da AIDS, estavam incluidos como grupos de risco 0s
homossexuais, sendo posteriormente incluidos individuos de comportamento
bissexual. Anos mais tarde comecou-se a observar que dentre 0S grupos
contaminados em grande escala estavam os profissionais do sexo, usuarios de drogas
injetaveis e hemofilicos que faziam uso de componentes sanguineos, vindo a
corroborar pesquisas americanas quanto a forma de transmissibilidade do HIV
associada a derivados do sangue e agulhas contaminadas (MALISKA et al., 2009).

No mundo, dentre os individuos mais frequentemente expostos, estavam
também individuos heterossexuais com relacionamento com pessoas infectadas e
profissionais de saude sujeitos a Iinfeccdo por exposicdo ocupacional com
perfurocortantes contaminados. Importante notar a escolaridade desses homens,
destacando-se o0 publico com maior escolaridade e residente em grandes centros
urbanos (PINTO et al., 2007; MALINSKA et al., 2009; SILVA et al., 2010).

Ja no Brasil, ao revés, o perfil epidemioldgico da AIDS sofreu uma mudanca
com a disseminacdo do virus, passando a demonstrar uma feminilizacao,
heterossexualizacdo, pauperizacdo e envelhecimento, mudanca que trouxe uma
alteracdo do perfil epidemiolégico antes tido por “grupos de riscos” para o
“‘comportamento de risco”, fugindo ao conceito anteriormente tratado de grupos de

pessoas para condutas que aumentam a transmissao do virus (GOLDANI et al., 2003;
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OLIVEIRA et al., 2007; BRASIL, 2007).

A partir do ano de 1982, os primeiros casos comecaram a ser registrados no
Brasil, mais especificamente no Estado de S&o Paulo. As pesquisas apontavam, a
época, para trés enfoques epidemiolégicos: (a) tendéncia de acometimento de
camadas com baixa escolaridade e renda, identificada como a pauperizacdo da
epidemia no Brasil; (b) a interiorizacdo da doenca, modificando o perfil inicial ligado a
grandes centros urbanos; (c) a femilizacdo da epidemia (PINTO et al., 2007; MAIA;
GUILHEM; FREITAS, 2008).

O Brasil é reconhecido pela disponibilizacdo, desde o ano de 1996, de forma
gratuita e universal de antirretrovirais para portadores de HIV no Pais. Isso possibilitou
ao longo dos anos a reducéo significativa nas taxas de mortalidade, morbidade e de
internacdes em decorréncia das complicacdes da infeccdo, com consequente reducao
nas infeccdes oportunistas associadas ao HIV-1, e a doenga assumiu caracteristicas
de menor letalidade e cronicidade no pais (GRECO, 2008).

A AIDS é causada pelo virus HIV e se caracteriza por manifesta¢fes clinicas,
dentre elas a astenia, perda de peso, dermatose, deterioracéo do sistema imunoldgico
e o0 sarcoma Kaposi. Nota-se um carater difuso e multifacetado do perfil
epidemioldgico do HIV/AIDS no Brasil, ndo existindo caracteristicas fixas, com um
mosaico de subepidemias regionais ligadas a fatores sociais e econémicos de cada
regido (PIERI; LAURENTI, 2012).

Estima-se que no Brasil 327.655 pessoas ja morreram de doengas relacionadas
a AIDS como causa basica desde o inicio da pandemia até dezembro de 2017. Mais
de 75 milhdes de pessoas em todo o mundo ja foram infectadas com o virus da
imunodeficiéncia humana (HIV), e agora existem aproximadamente 37 milhdes de
pessoas vivendo com a infecgdo (DEEKS et al., 2015).

2.2.2 Formas de contagio

A transmisséo do HIV se da prioritariamente pelas relagbes sexuais, hétero ou
homossexuais, potencializada pela pratica de intercurso anal, na presenca de Ulceras
genitais e quando a imunodeficiéncia do transmissor ja esta avangada, ampliada pela
presenca de infeccbes sexualmente transmissiveis. Ha ainda potencializacdo em
relacbes com individuos nao circuncisados e em relacdes sexuais durante o periodo

menstrual e transmissédo do HIV entre os usuarios de drogas injetaveis, por ocasiao
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do compartilhamento de agulhas, seringas e demais equipamentos para uso de
drogas endovenosas (PARKER; CAMARGO, 2000; PIERI; LAURENTI, 2012).
Além das vias sexuais ou sanguineas — em receptores de sangue, ou em
hemoderivados e em usuarios de drogas injetaveis —, tem-se ainda a transmissao
vertical, seja durante a gestacdo, parto ou aleitamento, e a ocupacional: com a

administragao e infecgédo por meio de acidentes com instrumentos perfurocortantes.

2.2.2.1 Evolucao natural da doenca

O HIV, como outros virus, € um organismo que utiliza da estrutura gendémica
do hospedeiro para sobreviver, constituindo-se na sua extensdo genética, causando
efeitos citopéaticos em curto prazo e uma infeccao longitudinal persistente, que culmina
em um quadro clinico geral correspondente a AIDS.

A infeccéo pelo HIV se da principalmente nos linfocitos T auxiliares-indutores,
demoninados de células T auxiliares, responsaveis, no organismo humano, pela
modulacdo da resposta imunoldégica.

Quando da infeccdo, as células T CD4* sdo invadidas pelo virus HIV,
expressando em sua superficie particulas da proteina viral que, por sua vez, sao
reconhecidas pelo linfécito T CD8*, que acabam por destrui-las. Os linfécitos T CD8*
constituem a defesa do individuo gerada em consequéncia da infeccdo pelo HIV,
sendo definidas como células citotoxicas, responsaveis pela eliminacdo dos
patdgenos ou células infectadas por virus. Em individuos normais, a quantidade de T
CD4* é o dobro de T CD8*, mas a partir da infeccdo, ainda no periodo assintomatico,
a relacao entre T CD4*/T CD8* comeca a se inverter, na maioria dos casos (ABBAS;
LICHTMAN; POBER, 2008).



28

Figura 2 — Infeccao dos linfocitos T CD4* pelo virus da imunodeficiéncia humana
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Fonte: Freitas, 2017.

A evolucgéo natural da infeccdo pelo HIV se divide em trés etapas: (a) infeccéo
aguda; (b) infeccao assintomatica ou periodo de laténcia clinica; (c) infeccao
sintomatica.

A infecc@o aguda pelo HIV, ou ainda, a Sindrome Retroviral Aguda (SRA), é
uma doenca transitéria sintomética e frequentemente inespecifica, ocorrendo apdés
cerca de 1 a 6 semanas apos a infeccdo. Trata-se de fase extremamente infecciosa
da doenca, gracas a associagdo com cargas virais extremamente altas e variantes
virais com maior capacidade infectante (COHEN et al., 2013).

A SRA é sintomatica em cerca de 50%-90% dos casos, surgindo os sintomas
cerca de 2 a 6 semanas ap0s a exposi¢cao ao virus, podendo ser equivalente a uma
sindrome mononucledésica ou gripal, que nos casos graves pode levar a
hospitalizagdo. Dentre os sintomas mais comuns esta a febre, seguida pela fadiga,
rash maculo-papilar, mialgias ou artralgias, faringite, linfoadenopatias, cefaleias,
nauseas, vomitos e diarreia, sudorese noturna e Ulceras orais (PIERI; LAURENTI,
2012).
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As principais caracteristicas sdo a viremia elevada, resposta imunoldgica
intensa, reducdo da contagem de linfocitos T CD4* e aumento dos T CD8*, o que
resulta na disseminacéo do HIV pelo organismo, levando ao atingimento do sistema
nervoso central e os linfonodos. Ao final da infeccdo aguda, ocorre diminuicdo e
estabilizacdo da viremia, devido ao desenvolvimento de anticorpos e da resposta
imunoldgica, o que determinara o progndstico de evolugéo para AIDS (COHEN et al.,
2013).

Quanto aos sintomas neurologicos, podem estar inclusos a fotofobia,
megincoencefalite asséptica, neuropatia periférica e sindrome de Guillan-Barré. Os
sintomas surgem de forma subita, como regra, podendo perdurar por muitos dias e
meses, precedendo, via de regra, a soroconverséo (PIERI; LAURENTI, 2012).

A infeccdo assintomética, por sua vez, tem como caracteristica sintomas
clinicos minimos ou inexistentes, que se iniciam no 6° més de infec¢do, estendem-se
de cinco a nove anos, culminando com a pessoa sintomatica ou laboratorialmente
doente. O tecido linfoide, nessa fase, atua como o maior reservatério de HIV no
organismo, contudo, com a evolugéo, ocorre a sua lenta e progressiva diminuicéo e,
consequentemente, o virus é liberado na corrente sanguinea, ampliando a viremia
plasmatica (KUCHENBECKER; FERREIRA; BARCELLO, 2004).

A imunodeficiéncia grave e de dificil recuperacdo € uma caracteristica da
infeccdo sintomatica, que decorre da elevacdo da viremia, com a contagem de
linfécitos T CD4* abaixo de 200 células/ml. Nessa fase da doenca, o paciente pode
apresentar um conjunto de sinais e sintomas com duracao superior a um més, dentre
eles: sudorese noturna, mal-estar, sindrome da desnutricdo (também nominada
sindrome consumptiva). Esse quadro é relacionado com a AIDS, juntamente com
perda de peso superior a 10% associada a diarreia ou fraqueza crbnica e febre
(KUCHENBECKER; FERREIRA; BARCELLO, 2004).

2.2.3 Imunossupressao pelo HIV/Aids como fator de risco para toxoplasmose

Dentre os grupos de risco para reativacdo do T. gondii estdo o0s
imunodeprimidos pelo virus HIV. A infeccdo pelo parasito € facilitada pela reducédo do
namero de linfocitos T CD4* e pela alteracdo de funcionamento dos linfécitos
citotoxicos T CD8*. Os linfocitos T CD4* sdo cruciais na defesa contra o T. gondii e a

7

reagudizacdo da infeccdo pelo parasito € associada ao desequilibrio desse
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subconjunto de células T (LEJEUNE et al., 2011).

A imunossupressao decorrente do HIV em individuos previamente infectados
permite a evolucdo para doencga oportunista causada pelo T. gondii, quase sempre
como resultado de reativacdo da forma latente do parasito, tendo como foco mais
tipicamente atingido pelo protozoario o Sistema Nervoso Central (SNC) (BARSOTTI;
MORAES, 2005; HILL; DUBEY, 2002; SCHLUTER, 2019). Considerada doenca
definidora de AIDS, a neurotoxoplasmose desenvolve-se, via de regra, em pacientes
com niveis de linfocitos T CD4* abaixo de 200 células/mm?® de sangue, e com maior
frequéncia em pacientes com contagens abaixo de 100 céls/mm? (DUBEY; JONES,
2008; MELO, PAULISTA, SANCHEZ, 2020).

A neurotoxoplasmose é uma doenca subaguda, com déficits neuroldgicos
focais em geral combinados com sintomas encefaliticos ndo focais. O diagndstico
dessa moléstia, na pratica clinica, baseia-se na combinag¢do de achados clinicos e
radiolégicos com teste soroldgico positivo para T. gondii, € ainda por meio da resposta
favoravel ao tratamento especifico anti T. gondii (PEREIRA-CHIOCCOLA,; VIDAL; SU,
2009).

Quanto a individuos imunodeprimidos, para além da imunossupressao pelo
HIV, h4 ainda a causada pela leucemia, linfomas, tratamento diélico, transplante de
orgdos ou até o uso prolongado de corticosterdides. No caso de pacientes
imunodeprimidos, existe o risco de que a doenca seja fulminante e rapidamente letal,
caso o tratamento ndo seja iniciado a tempo. Nesses casos, 0 mais comum é que haja
a reativacdo da infeccao crbnica do Toxoplasma gondii (BOTELHO, 2012).

Para os pacientes transplantados, o risco relaciona-se especificamente com o
uso de drogas imunossupressoras que visam a prevencao quanto a rejeicdo, bem
como dos procedimentos cirargicos. Aléem disso, orgdos transplantados podem
armazenar bradizoitas de T. gondii, podendo, no corpo do transplantado, sofrer uma
reativacao da forma latente do parasito (PEDROSO, 2009; BOTELHO, 2012).

Em pessoas vivendo com HIV, tem-se a triagem sorolégica como fundamental,
0 que possibilita identificar aqueles que detém risco de adquirirem a primo-infeccéo
por T. gondii, bem como para que se possa identificar aqueles que ja a adquiriram e
podem ser suscetiveis a reagudizacdo da infeccdo (GANGNEUX; DARDE, 2012).

Héa ainda recomendacé&o para imunodeprimidos do tratamento medicamentoso
somente para primo-infeccdo, pois 0s medicamentos disponiveis contra a

toxoplasmose séo eficazes apenas na fase aguda da infec¢cdo, atuando contra
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taquizoitos, devendo ser levado em conta a toxicidade desses medicamentos em usos
prolongados (KAWASOE, 2007).

A profilaxia priméria de pessoas vivendo com HIV que tenham IgG positivo para
T. gondii, com linfécitos T CD4* abaixo de 100 células/mm? de sangue, consiste no
uso de sulfametoxazol-trimetoprim (800/160mg) uma vez por dia, buscando evitar a
reativacao da infeccéo latente como neurotoxoplasmose. Nos casos em que ha alergia
ou mesmo intolerancia ao tratamento, pode ser realizado um esquema alternativo com
dapsona 50 mg/dia associado a pirimetamina 50 mg/semana e &cido folinico 10 mg
trés vezes por semana. Outra possibilidade é a associacdo de clindamicina 600 mg
administrado trés vezes por semana, pirimetamina 25-50 mg/dia e acido folinico 10
mg trés vezes por semana. Quando o paciente apresentar boa resposta a TARV e
niveis de linfécitos T CD4*>200 céls/mm? de sangue por mais de seis meses, 0
tratamento pode ser suspenso. Em uma eventualidade de nova queda de linfocitos T
CD4* para valores inferiores a 100 células/mms3, a profilaxia devera ser retomada
(PEREIRA-CHIOCCOLA; VIDAL; SU, 2009; MELO; PAULISTA; SANCHEZ, 2020).

2.2.4 A toxoplasmose em pacientes com aids
2.2.4.1 A reativacao da toxoplasmose em pacientes com AIDS

A reativacao da toxoplasmose em imunocomprometidos, no contexto da AIDS,
tomou corpo nas pesquisas a partir da década de 1980, em especial nas regiées com
maior prevaléncia de infec¢éo pelo T. gondii, como é o caso do Brasil (AMATO NETO
et al.; 2008; PEREIRA-CHIOCCOLA; VIDAL; SU, 2009). Dentre as doencas
oportunistas de acometimento cerebral para portadores de AIDS, desponta a
encefalite por T. gondii como a mais frequente, sendo uma doenca definidora da
sindrome (PEREIRA-CHIOCCOLA; VIDAL; SU, 2009; OLIVEIRA, 2016).

Estima-se que em paises em que ha menor acesso a terapia antirretroviral
altamente potente (HAART, do inglés higly active antirretroviral therapy), a reducéo
das doencas definidoras, como a T. gondii, tende a ser inferior, permanecendo a
toxoplasmose como causa relevante de morbidade e mortalidade em pacientes com
AIDS (PEREIRA-CHIOCCOLA,; VIDAL; SU, 2009).

Em geral, para pacientes imunocompetentes, o curso da infec¢do por T. gondii

€ benigno, autolimitado. A reacdo imune, para individuos saudaveis, € em regra
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caracterizada pela formacéo de resposta imune adaptativa, com intensa polarizacéo
de resposta tipo 1, associada a producao de anticorpos das classes IgG, IgM, IgA e
IgE. A reacao imune leva a eliminacao dos taquizoitos dos tecidos, e alguns parasitas
intracelulares detém a capacidade de escapar a resposta imune e permanecer na
forma latente indefinidamente, na forma de bradizoitas. A forma latente do T. gondii
deposita-se preferencialmente na musculatura esquelética e no SNC. Em individuos
imunocompetentes, h&d eventual ruptura de alguns cistos teciduais, sendo o0s
bradizoitas eliminados pela resposta imune do paciente sem que ocorra a producéo
de taquizoitos teciduais (AMATO NETO et al., 2008).

Quando essa ruptura ocorre em imunocomprometidos, como 0s pacientes com
AIDS, os cistos quiescentes podem sofrer reativacdo, especialmente nos casos em
que ha alteragbes quantitativas e qualitativas nos linfécitos T. Isso pode estar
associado a perda da capacidade de contencédo da infecdo em sua forma latente. Em
razao da incapacidade de contencdo da infecdo em sua forma latente, ocorre a
conversdo de bradizoitas em taquizoitos ativos, com alta capacidade de replicacéo e
destruicdo tecidual. Devido a localizacao preferencial de depdsito das bradizoitas no
SNC, os episddios de reativacao frequentemente acometem o encéfalo e a retina. Ndo
se sabe ao certo o motivo da preferéncia do T. gondii pelo tecido cerebral, acreditando-
se, no entanto, que o parasita toma proveito do ambiente “imunoprivilegiado”, ou seja,
que apresenta um estrito controle anti-inflamatorio (OLIVEIRA, 2016).

Para pacientes com AIDS, a toxoplasmose é mais frequentemente causada por
reativacado de focos latentes do parasita, e 1/3 dos pacientes com IgG especifica
contra T. gondii desenvolve a doenca de reativacdo. A incidéncia da doenca, por sua
vez, é reduzida em pacientes que sejam submetidos a uso profilatico de
sulfametoxazol-trimetoprim ou dapsona e pirimetamina (KAPLAN et al., 2009).

A toxoplasmose cerebral, ou ainda neurotoxoplasmose, € considerada uma das
principais causas de encefalite em pacientes com AIDS, apresentando-se, via de
regra, como doenca subaguda, apresentando disfuncdo cerebral focal ou combinada
com sintomas encefaliticos difusos. As manifestacdes focais relacionam-se as areas
lesionadas do hemisfério cerebral (BRASIL, 2015).

Quanto ao perfil sorolégico de pacientes HIV/AIDS com neurotoxoplasmose,
nao é possivel distinguir a infeccdo latente ou ativa, podendo ser detectado na maioria
dos casos (92,3%). A maioria dos casos tem-se o digandstico da neurotoxoplasmose

de forma presuntiva, por achados de TC ou RM de encéfalo somados a presenca de
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anticorpos IgG no soro. A RM permite, como forma auxiliar diagndéstica, avaliar a
evolucdo das lesbBes. Outro auxiliar importante para o diagnostico € a biopsia
estereotédxica em pacientes HIV/AIDS (OLIVEIRA et al., 2015).

A presenca de alteracdes neuroldgicas focais e imagens de tomografia ou
mesmo na ressonancia magnética, que sejam compativeis com lesGes cranianas
podem fechar o diangdstico. Exames soroldgicos e reacdo da cadeia de polimerase
(PCR) no liquor podem auxiliar a confirmar o diagndstico. A quantificacdo do IgG junto
a avaliacdo do PCR associada ao diagndstico clinico, exames de imagem permitem
um diagnoéstico mais apropriado, possibilitando o inicio imediato do tratamento
(VIDAL, 2011).

2.2.4.2 Tratamento e prevencao

O tratamento da encefalite por toxoplasma em pacientes com AIDS deve ser
instituido o mais prontamente possivel, quando da identificacdo de quadro clinico e
radiologico. O tratamento se d& pela associacdo de sulfadiazina com dose de 1,0 g a
1,5 g a cada seis horas, e pirimetamina na dose de 100 mg a 200 mg no primeiro dia,
seguida de 50 mg ao dia por via oral. Para a reducdo de eventos hematologicos
adversos do tratamento com pirimetamina, é recomendado o uso de &cido folinico na
dose de 10mg ao dia. O tratamento tem duracdo de seis semanas. Como esquema
alternativo, pode ser usada a associacao de sulfametoxazol-trimetoprim na dose de
25 mg/5 mg/kg a cada 12 horas por via endovenosa, especificamente para pacientes
com restricdo ao uso de medicacdo por via oral. Ha ainda o tratamento alternativo
usado para pacientes que sejam intolerantes a derivados da sulfa, sendo utilizada a
associacdo de clindamicina, pirimetamina e acido folinico (PEREIRA-CHIOCCOLA;
VIDAL; SU, 2009; SILVA, 2017).

Para pacientes com manifestacdes convulsivas, medicacbes
anticonvulsivantes devem ser administradas, ndo sendo indicadas profilaticamente.
As drogas antiparasitarias sao incapazes de combater os bradizoitas teciduais, sendo
essenciais para o combate dos taquizoitas. Isso significa dizer que o hospedeiro
permanecera suscetivel a reativagdo da infeccdo enquanto persistir a condi¢éo
imunossupressora, mesmo apos o tratamento da neurotoxoplasmose. Até que ocorra
a recuperacao imunolégica do paciente, com elevacao sustentada por pelo menos

seis meses (linfécitos T CD4* acima de 200 células/mm?3), deve-se introduzir a
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profilaxia secundaria da doenca, com sulfadiazina na dose de 500 mg a cada seis
horas associada a pirimetamina na dose de 25 mg a 50 mg ao dia e acido folinico em
dose de 10 mg ao dia, desde o término do tratamento de ataque. O tratamento
alternativo para pacientes intolerantes a derivados de sulfa é realizado com
pirimetamina associada a clindamicina na dose de 600 mg a cada oito horas
(PEREIRA-CHIOCCOLA; VIDAL; SU, 2009; KAPLAN et al., 2009).

Recomenda-se a administracdo adjuvante de corticosteroides para casos em
que ha leséo encefalica com importante edema ou efeito de massa, levando ao desvio
de linha média ou risco iminente de herniacdo, devendo ser considerado que 0s
corticosteroides podem reduzir o edema e o processo inflamatorio associado a leséo,
o que interfere com frequéncia na reavaliacao clinica e radiolégica do paciente. O uso
de corticosteroides deve ser restrito as situagfes clinicas ja descritas, para nao
interferir no julgamento de resposta ao tratamento (PEREIRA-CHIOCCOLA; VIDAL,
SU, 2009; KAPLAN et al., 2009).
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3 OBJETIVOS

3.1 Objetivo geral

Avaliar o perfil clinico dos pacientes vivendo com HIV com coinfeccdo para
toxoplasmose do Hospital de Doencas Tropicais da Universidade Federal do
Tocantins (HDT-UFT) na cidade de Araguaina, Tocantins, no periodo entre 2015 e
2019.

3.2 Objetivos especificos

¢ Analisar a associagao entre fatores socioeconémicos, biolégicos e a infeccao
latente por toxoplasmose ou neurotoxoplasmose em pessoas vivendo com
HIV/AIDS atendidos no HDT-UFT.

e Avaliar, por meio de analise de prontuarios médicos, a prevaléncia anual de
neurotoxoplasmose em pacientes com HIV/AIDS no HDT-UFT.

¢ Analisar os dados de meningoencefalite toxoplasmica, como idade, carga viral
para HIV, contagem de linfécitos T CD4*, tratamento, sequelas, caracteristicas

da leséo, correlacionando os dados que detenham significancia estatistica.
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4 METODOLOGIA

Trata-se de um estudo quali-quantitativo de natureza retrospecitva. O estudo
executado na presente pesquisa foi realizado tomando como base prontuérios fisicos
de pacientes do Hospital de Doencas Tropicais da Universidade Federal do Tocantins
(HDT-UFT), sendo hospital de referéncia no centro-Norte do Tocantins e regido quanto
ao tratamento de doencas em pacientes com HIV/AIDS. Ressalta-se que o HDT-UFT
detém tal relevancia na regido por se tratar de unidade que oferece servigos
especializados no tratamento de doencas infectocontagiosas e parasitarias, sendo
referéncia para Araguaina e regido, tornando ainda mais relevante o estudo,
permitindo a implementacdo de estratégias de saude publica com o intuito de
prevencao da morbidade relacionada a doenca em pessoas vivendo com HIV/AIDS.

Os prontuarios pesquisados referem-se ao periodo compreendido entre 0s
anos de 2015 e 2019, tendo sido avaliados inicialmente 669 prontuéarios, dos quais
foram excluidos 294 prontuarios por ndo apresentarem registo de sorologia para
toxoplasmose, seja positiva ou negativa, bem como nédo apresentarem manifestacéo
de neurotoxoplasmose responsiva ao tratamento clinico presuntivo. Assim foram
analisados 375 prontuarios e evidenciou-se casos de neurotoxoplasmose em 29
pacientes.

A técnica de ELISA foi a encontrada nos prontudrios para verificacdo de
anticorpos IgG anti-Toxoplasma gondii, sendo esse o0 parametro utilizado para
determinacao de infecgéo latente em pacientes assintomaticos.

Para avaliacdo do perfil epidemiolégico dos pacientes foram coletados do
periodo de 2015 a 2019, em prontuarios médicos, os seguintes dados: parametros
relativos a sorologia de toxoplasmose (IgG), idade, sexo, procedéncia, grau de
instrucdo, carga viral do HIV, contagem de linfécitos T CD4*, uso de terapia
antirretroviral e a ocorréncia de neurotoxoplasmose. Ainda para o grupo de pacientes
com neurotoxoplasmose, foi realizada a analise de informacdes relativas a lesdes
cerebrais presentes em exames de imagem.

A estatistica descritiva foi utilizada para explorar e resumir os dados coletados
tanto na tabela geral quanto na tabela especifica para neurotoxoplasmose. Os dados
qualitativos foram apresentados em frequéncias absolutas e relativas. A comparacao
das frequéncias entre as variaveis qualitativas foi realizada a partir do teste de Qui-

Quadrado. O Odds Ratio (razdo de probabilidade) e o respectivo intervalo de
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confianca também foram calculados. O nivel de significancia de 0,05 foi adotado.
Todas as analises foram realizadas no programa IBM SPSS Statistics 20.0.

O estudo foi aprovado pelo Comité de Etica da Universidade Federal do
Tocantins, no municipio de Araguaina, no Tocantins, Brasil, com o numero do
Certificado de Apresentacéo e Apreciacdo Etica 36161620.0.0000.8102.
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5 RESULTADOS

5.1 Caracteristicas gerais dos pacientes

O levantamento realizado indicou que 43,89% (294) prontuarios avaliados nao
possuiam dados soroldgicos para toxoplasmose, sendo excluidos desse estudo.
Assim, dos 375 documentos incluidos, 84% (315) foram positivos e 16% (60)
apontaram resultados negativos para a infec¢ao prévia.

O indice demonstra uma alta prevaléncia quando comparada a estados do
Nordeste, como Pernambuco, Cearéa e Bahia (64% a 79%), ou ainda em Belém (77%),
Ou Mmesmo aos niveis nacionais que atigem taxa de 70% (BICHARA, 2001; COELHO;
KOBAYASHI; CARVALHO, 2003).

Em relacdo aos dados do perfil epidemiolégico dos 375 pacientes, foi
observado que o sexo masculino representa 54,4% dos casos e 0 do sexo feminino
45,5%. Com base na distribuicdo geografica de origem 90,79% dos pacientes sdo do
Tocantins, 6,35% do Para e 4,76% do Maranhdo. Daqueles pacientes oriundos do
Tocantins, 68,89% residem na regido de saude Médio-Norte Araguaia, 18,55% sao do
Bico do Papagaio e 12,25% do Cerrado Tocantins-Araguaia. Acerca da escolaridade
29,8% tém ensino fundamental, 29,2% ensino meédio, 17,4% sao analfabetos, 11,4%
tém ensino superior e em 38 dos registros ndo constava a informacao. A maioria dos
pacientes exerce profissdes nédo relacionadas ao campo como a agricultura e
pecuaria, o que representa 50,04% dos pacientes, 17,5% sao profissionais do campo,
1,27% sao profissionais da area de salude e em 97 prontuarios nao havia informacao.
Quanto a idade na primeira consulta ambulatorial com infectologista pos diagndstico
de HIV, conforme o critério da Organizacdo Mundial da Saude (CUC et al., 2010;
WHO, online), identificaram-se no estudo o0s seguintes quantitativos: 24,5% eram
adolescentes e jovens; 54,28% adultos jovens; 18,4% adultos; 2,85% idosos.

Especificamente quanto ao universo de pacientes com resultado positivo para
toxoplasmose, temos o disposto na Tabela 1, donde traca-se um perfil geral destes
pacientes dentre os quais passa-se a se analisarem os dados em disposicéo grafica

em sua sequéncia.
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Tabela 1 — Caracteristicas gerais das pessoas vivendo com HIV com resultado positivo

para toxoplasmose atendidos no HDT-UFT entre 2015 e 2019.

Indicadores Categoria f (315) %
2015 92 29,2
2016 62 19,7
Ano 2017 62 19,7
2018 70 22,2
2019 29 9,2
Género Masculino 204 64,8
Feminino 111 35,2
Bico do Papagaio 53 16,8
o Cerrado Tocantins Araguaia 35 11,1
Dlstrlby!gao Maranhéo 13 4.1
Geografica Médio Norte Araguaia 197 62,5
Para 17 5,4
Analfabeto 55 17,5
Ensino Fundamental 94 29,8
Grau de instrucéo Ensino Médio 92 29,2
Ensino Superior 36 11,4
Nao consta 38 12,1
Nao consta 97 30,8
orofisss Area da Saude 4 1,3
rorissao Nao Relacion Agricultur
P:c?uéﬁ:(: onado a Agricultura ou 159 505
Relacionado a Agricultura/Pecuaria 55 17,5
<18a 7 2,2
18 a 25a 70 22,2
25 a 4ba 171 54,3
Idade
45 a 60a 58 18,4
60 a 90a 9 2,9
> 90 0 0
Sem informacgéo 45 14,3
log102 Ul/ml 30 9,5
l0g103 Ul/ml 57 18,1
Carga Viral logi04 Ul/ml 80 25,4
I09105 Ul/ml 65 20,6
log106 Ul/ml 37 11,7
l0g10 7 Ul/ml 1 0,3
Diagnostico de Positivo 29 9,2
neurotoxoplasmose  Negativo 286 90,8
Sem informagéo 15 4.8
<100 céls/mms3 56 17,8
CD4* 100 a 200 céls/mm3 50 15,9
201 a 350 céls/mm3 51 16,2
>350 céls/mms3 143 45,4

Fonte: elaborado pelo autor, 2021.
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Salienta-se que, para as analises de dados a serem feitas, e para a
apresentacao grafica destes dados, conforme se segue, foi utilizada uma tabela
logaritimica com base 10 (Tabela 2), para andlise da carga viral, enquanto para anélise
relativa a imunidade, foi utilizada uma tabela de indicacéo de contagem de células dos
linfécitos T CD4* (Tabela 3).

Tabela 2 — Tabela utilizada nas andlises de carga viral com logaritimos de base 10

log1o Ul/ml Ul/ml
10-99
100-999
1.000-9.999
10.000-99.999
100.000-999.999
6 1.000.000-9.999.999

Fonte: elaborado pelo autor, 2021.

g Al W N| P

Tabela 3 — Tabela da escala de imunidade em razdo da contagem de células de
linfécitos T CD4*

Escala T CD4* Contagem de células T CD4*
Risco de reativacdo de neurotoxoplasmose < 100 células/mm?3
Imunossupresséao grave 101 a 200 células/mm?
Imunossupresséao 201 a 349 células/mm?3
Imunocompetente > 350 células/mm?

Fonte: elaborado pelo autor, 2021.

5.2 Andlise das caracteristicas gerais dos pacientes com HIV/AIDS no HDT-UFT

Dos 375 prontuarios entre positivos e negativos para IgG anti-T. gondii.
Verificou-se uma variagdo dos niveis de linfocitos T CD4* dos pacientes analisados
entre 3 e 1.578 céls/mm?3, com uma média de 380,12 céls/mm3. Observou-se que 64
pacientes (17,07%) possuiam T CD4* abaixo de 100 céls/mm® no momento da

pesquisa, dentre os quais 56 (87,5%) apresentaram resultado positivo para IgG anti-
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T. gondii. Entre os pacientes com sorologia positiva para T. gondii, a variagdo dos
niveis de linfécitos T CD4* variou entre 3 e 1.578 céls/mm3, mantendo-se a variagédo
do universo amostral total e reduzindo-se a média para 367,45 céls/mm3.

A andlise dos 375 prontuarios elegiveis apontou para 64 pacientes (17,1%) com
T CD4* abaixo de 100 células/mm3, demonstrando risco de reativacdo de
neurotoxoplasmose, 55 (14,7%) apresentando imunossupressao grave, 61 (16,2%)
com imunossupressao e 176 (46,9%) imunocompetentes, e foram identificados 19
prontudrios sem a informacao.

Em relacdo a carga viral do HIV, h4 uma variacdo nos prontuarios entre os
niveis 54 e 6.663.088 Ul/ml (carga viral média de 167.494 ou log 5). Para facilitacéo
da visualizagdo, as cargas virais foram classificadas em uma escala logaritmica de
base 10, em escalas que véo de logl a log 6 (tabela 3), sendo a carga viral menor do
que 40 Ul/ml, indetectavel (paciente iniciou terapia antirretroviral, TARV, antes de
coletar o exame). Dos prontuarios, identificou-se a carga viral log 1 em 14 pacientes
(3,7%), log 2 em 61 pacientes (16,2%), log 3 em 77 pacientes (20,5%), log 4 em 101
pacientes (26,9%), log 5 em 54 pacientes (14,4%) e log 6 em 16 pacientes (4,2%),
sendo identificados 2 pacientes com carga viral acima do limite maximo de deteccao
do exame, com valor acima 10.000.000 Ul/ml.

De acordo com os prontuarios, constatou-se ainda que 7,73% (29 casos) dos
pacientes foram diagnosticados com neurotoxoplasmose, sendo o percentual relativo
aos casos de toxoplasmose latente de 9,2% (29/315).

E possivel observar na Figura 3 o comparativo entre os pacientes com sorologia
positiva para toxoplasmose entre os anos de 2015 e 2019. O ano em que mais
pacientes apresentaram sorologia positiva foi em 2015, e ano com menos
diagnaosticos positivos foi o0 de 2019, ndo existindo uma declinagdo gradual nos anos

intermediarios ou um indicativo de alguma tendéncia.
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Figura 3 — Numero de pacientes com sorologia positiva para toxoplasmose entre 0s

anos de 2015 e 2019
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Quanto ao género dos pacientes que testaram positivos para toxoplasmose,

entre os anos de 2015 e 2019, nota-se que a maioria dos participantes do estudo séo

homens. Distintamente dos demais anos, em 2019 ha uma proporc¢ao mais equilibrada

entre homens e mulheres (Figura 4).

Figura 4 — Numero de pacientes do sexo feminino e masculino com sorologia positiva

para toxoplasmose entre os anos de 2015 e 2019
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Quanto aos pacientes que testaram positivo para toxoplasmose ao longo da
série historica, verifica-se uma maior incidéncia de pacientes do Meédio Norte
Araguaia, seguido pelo Bico do Papagaio, que é superado, no ano de 2018, por
pacientes oriundos do Cerrado Tocantins Araguaia, conforme se verifica na Figura 5

a sequir.

Figura 5 — Numero de pacientes por regido com sorologia positiva para toxoplasmose
entre 2015 e 2019
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Fonte: elaborado pelo autor, 2021.

Buscou-se ainda analisar o perfil educacional dos pacientes positivos para
toxoplasmose ao largo dos anos estudados, frisando que, quanto ao ano de 2019, néo
ha informacéo sobre a escolaridade, por isso os dados ndo sao apresentados na
Figura 6. Notou-se que a maioria dos pacientes tém baixa escolaridade,
preponderandopacientes com até o nivel médio completo, sendo a escolaridade

distribuida uniformemente durante os anos pesquisados.
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Figura 6 — Numero de pacientes com sorologia positiva para toxoplasmose em razao

de sua escolaridade entre os anos de 2015 e 2018
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Fonte: elaborado pelo autor, 2021.
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Quanto a profissdo dos pacientes que testaram positivo para toxoplasmose ao

longo dos anos, observa-se da mesma forma que os dados nos prontuarios nao

incluiam as informaces do ano de 2019, sendo verificada a prevalecéncia de

participantes em areas nao relacionadas a agricultura e pecudria, ou seja, atividades

do campo que, em tese, podem levar a crer deter uma maior correlagdo com a

toxoplasmose. A area com menor prevaléncia foi a area de saude (Figura 7).
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Figura 7 — Frequéncia de pacientes com sorologia positiva para toxoplasmose ao

longo da série histérica estudada em funcao da profissédo
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Fonte: elaborado pelo autor, 2021.

Quanto a idade dos pacientes, a prevaléncia observada se deu na faixa de
idade entre 25 e 45 anos (Figura 8).

Figura 8 — Numero de pacientes com sorologia positiva para toxoplasmose entre 0s

anos de 2015 e 2019, em relacéo a idade
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Fonte: elaborado pelo autor, 2021.
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Com relacéo a carga viral, percebe-se que ha mais frequéncia de pacientes
positivos para toxoplasmose com carga viral em logio 4 e logio 5 Ul/ml, prevalecendo
nos anos de 2015, 2016, 2017 e 2018 pacientes positivos para toxoplasmose com
logio 4 Ul/ml, sendo a menor incidéncia, por sua vez, nos extremos de carga viral
(Figura 9).

Figura 9 — NUumero de pacientes com sorologia positiva para toxoplasmose entre os
anos de 2015 e 2019 em funcéo da carga viral (logio, expressa em Ul/ml)
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Fonte: elaborado pelo autor, 2021.

Ainda sobre a carga viral do HIV, em uma andlise de todo escopo de pacientes
analisados, em todo periodo histérico, verifica-se a prevaléncia da carga viral entre os

logio 3 € 5 Ul/ml, representando 61% do total de pacientes (Figura 10).
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Figura 10 — Carga viral (logio em Ul/ml) no total dos pacientes estudados
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Fonte: elaborado pelo autor, 2021.

Ainda quanto a carga viral do HIV, verificamos que ha uma mudanca no pico e
prevaléncia da Figura 11 quando analisados separadamente os pacientes positivos e
negativos para toxoplasmose, sendo a prevaléncia dos positivos com carga viral logio
4 Ul/ml, com médias logio 3 Ul/ml e logio 5 Ul/ml (dentro do espacgo de prevaléncia da
amostra geral). Quanto aos pacientes negativos para toxoplasmose (Figura 12), a
carga viral tem prevaléncia mais baixa, com uma maior frequéncia em logio 3 Ul/ml,

seguindas pelo logio 2 e 4 Ul/ml.
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Figura 11 — Carga viral (logioem Ul/ml) dos pacientes estudados que testaram positivo

para toxoplasmose
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Fonte: elaborado pelo autor, 2021.

Figura 12 — Carga viral (logio em Ul/ml) dos pacientes estudados que testaram

negativo para toxoplasmose
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Fonte: elaborado pelo autor, 2021.
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Quanto a contagem de linfocitos T CD4*, ha uma maior prevaléncia de
pacientes com sorologia positiva para toxoplasma com contagem de T CD4* no
diagnostico acima de 350 céls/mm3, ou seja, individuos imunocompetentes, sendo
relevante analisar que no ano de 2017 h& uma maior incidéncia de pacientes com
contagem abaixo de 100 céls/mms3, o que ocasiona grande risco de reativacdo de
neurotoxoplasmose (Figura 13). Nota-se a relacdo dessa prevaléncia de contagem
mais baixa com a quantidade maior de pacientes diagnosticados com
neurotoxoplasmose também no ano de 2017 (Figura 14).

Sobre este especifico, notou-se ainda que, no ano de 2017, de 75 pacientes
positivos para toxoplasmose latente, um total de 9 foram diagnosticados como
neurotoxoplasmose, representando 12% dos pacientes, enquanto no total analisado
identificou-se que o percentual de pacientes positivos para toxoplasmose que
desenvolveram neurotoxoplasmose foi de 9,2%. O ano de 2017 representa um
percentual de 31% dos casos de neurotoxoplasmose do periodo estudado, fugindo a
regularidade média apresentada nos demais periodos, que estimativamente deveria
representar apenas 20%.

Figura 13 — Numero de pacientes com sorologia positiva para toxoplasmose ao longo
da série historica estudada em funcdo da contagem de T CD4* (céls/mm3) no

diagndstico de HIV
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Fonte: elaborado pelo autor, 2021.
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Figura 14 — Frequéncia anual de pacientes com diagnostico positivo para

neurotoxoplasmose em comparacao a infeccdo latente assintomatica (negativos).
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Fonte: elaborado pelo autor, 2021.

Por sua vez, quanto a incidéncia por ano de casos positivos para toxoplasmose,
nao se verifica a mesma taxa ampliada no ano de 2017, como se verifica na Figura
15, e proporcionalmente ao total de pacientes naquele ano (17%), estando o

percentual relativo dentro da média para o periodo total (16%).

Figura 15 — Frequéncia de pacientes com sorologia positiva e negativa para
toxoplasmose em toda série historica.
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Fonte: elaborado pelo autor, 2021.
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5.3 Analise dos pacientes com HIV/AIDS com diagnéstico de

neurotoxoplasmose do HDT-UFT

Em relacdo aos pacientes com neurotoxoplasmose, conforme se vé na Tabela
4, observa-se uma maior incidéncia em pacientes no ano de 2017, quando 14,51%
dos pacientes apresentarem manifestacdo de neurotoxoplasmose responsiva ao
tratamento clinico presuntivo, representando 31% de todos o0s pacientes com
neurotoxoplasmose na série historica analisada.

Nota-se na Tabela 4 que a maioria dos participantes sdo do sexo masculino
(72,4%), e a escolaridade dos pacientes, em sua maioria (48,3%), sao de analfabetos
ou com apenas o ensino fundamental. Quanto a profissdo, dentro da classificacédo
adotada, excluindo-se os prontuarios que nao apresentaram a informacéo, tem-se um
equilibrio percentual entre aqueles que exercem profissdo relacionada ou né&o
relacionada ao campo. No que se refere a idade dos pacientes, mais da metade
concentra-se na faixa classificada como adutos jovens (25-45 anos), com um total de
51,7%. A carga viral de quase metade dos pacientes com neurotoxoplasmose esta na
faixa de Log 5 e Log 6. A contagem de T CD4* de 79,19% dos pacientes esta abaixo
de 350 céls/mm?.

De acordo com os prontuarios, constatou-se ainda que 7,73% (29 casos de um
universo de 375 prontuarios) dos pacientes foram diagnosticados com
neurotoxoplasmose, sendo o percentual relativo aos casos de toxoplasmose latente

de 9,2% (29 relativos a 315 pacientes com exame positivo para toxoplasmose).
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Tabela 4 — Caracteristicas gerais dos pacientes com Virus da Imunodeficiéncia
Humana com resultado positivo para neurotoxoplasmose do Hospital de Doencas

Tropicais da Universidade Federal do Tocantins atendidos entre 2015 e 2019.

Indicadores Categoria F (29) %
2015 8 27,6
2016 7 24,3
Ano 2017 9 31,0
2018 4 13,8

2019 1 3,4
Género Masc_u!ino 21 72,4
Feminino 8 27,6
Bico do Papagaio 5 17,2

Didstribuigéo Cerrado Tocantin~s Araguaia 1 3,4
Geografica L o Maranhao . 1 3.4
Médio Norte Araguaia 19 65,5
Para 3 10,5
Analfabeto 4 13,8
Ensino Fundamental 10 34,5
Grau de instrucdao Ensino Médio 6 20,7
Ensino Superior 3 10,3
Nao consta 6 20,7
N&o consta 6 20,7

Area da Saude 0 0,0

Profissao N&o Relacionado a

Agricultura/Pecuaria 12 4l4
Relacionado a Agricultura/Pecuéria 11 37,9

<18a 1 3,4
18 a 25a 4 13,8
Idade 25 a 45a 15 51,7
45 a 60a 7 24,1

60 a 90a 2 6,9
Sem informacéo 4 13,8
log10 2 Ul/ml 4 13,8

logi0 3 Ul/mi 2 6,9
Carga Viral logi04 Ul/ml 5 17,2
logi05 Ul/ml 7 241
log106 Ul/ml 7 24,1
Contagem de T <100 céls{mm3 11 37,9
CD4* 100 a 200 céls/mm3 2 6,89
201 a 350 céls/mm?3 10 34,4
>350 céls/mm3 6 20,6

Fonte: elaborado pelo autor, 2021.
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Observa-se que ha uma correlacéo entre a contagem de linfocitos T CD4*e os
pacientes com neurotoxoplasmose, sendo que 79% destes pacientes com contagem
de células abaixo de 350 céls/mm3, nimero que se difere do total dos 315 pacientes
positivos para toxoplasmose que detém uma contagem de células T CD4*
representada por 45% dos pacientes acima de 350 céls/mm?3. O ano em que houve
mais incidéncia percentual de diagndsticos para neurotoxoplasmose foi em 2017 com
14,5% dos pacientes diagnosticados com toxoplasmose, nimero bem acima do
percentual geral do estudo para pacientes positivos para toxoplasmose, que indicou
9,2% dos individuos (29 pacientes de um total de 315).

5.4 Andlises univariadas dos dados clinicos dos pacientes HIV/AIDS no HDT-
UFT

A Tabela 5 apresenta a comparacao das caracteristicas dos 375 pacientes
positivos e negativos para toxoplasmose de 2015 a 2019. Como resultado significativo
foi encontrado um aumento de pacientes com sorologia positiva para toxoplasma com

carga viral de HIV alta (logio 4 Ul/ml) comparado aos negativos (p<0,05).
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Tabela 5 — Andlise univariada das caracteristicas de 375 pacientes com Virus da Imunodeficiéncia Humana atendidos no Hospital

de Doencas Tropicais da Universidade Federal do Tocantins entre 2015 e 2019

Positivo Negativo R -valor
Variavel Categoria 9 OR (IC95%) P
F (315) % F (60) %
Ano 2015 92 85,2 16 14,8 1
2016 62 81,6 14 18,4 0,8(0,3-1,6) 0,514
2017 62 82,7 13 17,3 0,8(0,4-1,8) 0,646
2018 70 87,5 10 12,5 1,2(0,5-2,8) 0,649
2019 29 80,6 7 19,4 1,7(0,7 — 4,4) 0,244
Género Masculino 204 85,7 34 14,3 1
Feminino 111 81,0 26 19,0 0,7(0,4-1,2) 0,233
Distribuicdo Bico do Papagaio 53 89,9 6 10,2 1
Geografica
Cerrado Tocantins Araguaia 35 83,3 7 16,7 0,6(0,2-1,7) 0,336
Maranhao 13 86,7 2 13,3 0,7(0,1-3,9) 0,724
Médio Norte Araguaia 19 82,4 42 17,6 0,5(0,2-1,2) 0,165
Para 17 85,0 3 15,0 0,6(1,2-2,5) 0,556
Grau de instrucao Analfabeto 55 80,9 13 19,1 1
Ensino Fundamental 94 90,4 10 9,6 2,2(0,9 -5,5) 0,073
Ensino Médio 92 79,3 24 20,7 0,9(0,4-1,9) 0,797
Ensino Superior 36 87,8 5 12,2 1,7(0,5-4,6) 0,345
Profissdo Area da Saude 4 66,7 2 33,3 1
N&o Relacionado a
Agricultura/Pecuria 159 83,2 32 16,8 2,5(0,4-10,9) 0,290
Relacionado a Agricultura/Pecuaria 55 91,7 5 8,3 5,5(0,8-34,2) 0,579
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Idade <18a 7 70,0 3 30,0 1 0,260
18 a 25a 70 79,5 18 20,5 1,7(0,4-17,2) 0,485
25 a 4ba 171 84,7 31 15,3 2,3(0,6 - 9,2) 0,217
45 a 60a 58 87,9 8 12,1 3,1(0,7-12,7) 0,134
60 a 90a 9 100,0 0 0,0 - 0,073

Carga Viral logi02 Ul/ml 30 73,2 11 26,8 1
logio 3 UI/mI 57 79,2 15 20,8 1,4(0,6 — 3,5) 0,466
logi04 Ul/ml 80 86,0 13 14,0 2,2(0,9 —5,3) 0,074
logi05 UI/m 65 86,7 10 13,3 2,4(0,9 — 5,9) 0,071
logi0 6 UI/mI 37 90,2 4 9,8 3,4(1,0-10,3) 0,045
l0g10 7 Ul/ml 1 100,0 0 0,0 - 0.546

Positivo 29 100,0 0 0,0 -

Toxoplas-
mose cerebral Negativo 286 82,7 60 17,3 0,0(0,0 — 0,5) 0,014
+ 5 3

Contagem de T CD4 <100 céls/mm 56 875 3 12,5 1
100 a 200 céls/mm3 50 90,9 5 9,1 1,4(0,4-4,1) 0,552
201 a 350 céls/mms3 51 81,0 12 19,0 0,6(0,2-1,5) 0,311
>350 céls/mm3 143 81,2 33 18,8 0,6(0,3-1,4) 0,255

Fonte: elaborado pelo autor, 2021.
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Quanto as andlises de carga viral (logio) e de contagem de T CD4* no
diagnostico, fez-se a verificacdo nas Tabelas 6 e 7, respectivamente, entre as
variaveis disponiveis nos prontuarios dos pacientes analisados.

Quanto a tabela de correlacdo entre pacientes positivos para toxoplasmose
latente e a carga viral do HIV, ndo foi encontrada nenhuma diferenca significativa na
variavel analisada, conforme Tabela 6.

A Tabela 7 apresenta a comparacao de contagem de T CD4* no diagnostico
em pacientes positivos para toxoplasmose em todas as variaveis analisadas. Nao
foram encontradas diferencas significativas na maioria das variaveis analisadas.
Verificou-se que a maioria dos pacientes apresentaram valores de contagem de T
CD4* no diagnoéstico acima de 350 célss/mm?® em todos os anos analisados, com
excecdo do ano de 2017, que apresenta uma frequéncia mais equilibrada de valores
nas quatro categorias de T CD4" (p<0,05). Outra diferenca significativa encontrada foi
na variavel neurotoxoplasmose, na qual a maioria dos pacientes sem doenca
manifesta apresentam valores maiores do que 350 céls/mm?3, e a maioria que teve o

diagndstico da afeccéo apresenta valores menores que 200 céls/mm? (p<0,001).
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Tabela 6 — Andlise univariada da carga viral em pacientes com o Virus da Imunodeficiéncia Humana atendidos no Hospital de

Doencas Tropicais da Universidade Federal do Tocantins entre 2015 e 2019

., : l0g10 2 l0g103 logio 4 109105 l0g10 6 l0g10 7 Qui
VElEE Categoria Ul/ml Ul/ml Ul/ml Ul/ml Ul/ml U/ml Quadrado
Anos 2015 11(15,3%)  14(19,4%)  23(31,9%) 11(15,3% 13(18,1%) 0 (0%)
2016 9(17,3%) 12(23,1%) 14 (26,9%) 12(23,1%) 5 (9,6%) 0 (0%)
x2=18,973
2017 7(12,5%) 10(17,9%) 16 (28,6%) 16 (28,6%) 6 (10,7%) 1 (1,8%) p-valor=
0,524
2018 2 (3,2%) 15 (23,8%) 20 (31,7%) 17 (27,0%) 9 (14,3%) 0 (0%)
2019 1(3,7%) 6 (22,2%) 7 (25,9%) 9 (33,3%) 4 (14,8%) 0 (0%)
Género Masculino 12 (12,4%) 26 (26,8%) 25 (25,8%) 22 (22,7%) 12 (12,4%) 0 (0%) w2=4 179
p-valor=
Feminino 18 (10,4%) 31(17,9%) 55(31,8%) 43(24,9%) 25 (14,5%) 1 (0,6%) 0,524
Bico do Papagaio 4 (10,0%) 13 (32,5%) 13(32,5%) 7 (17,5%) 3 (7,5%) 0 (0%)
Distribuicéo 2=
Geografica Cerrado Tocantins 0(0%) ij\}a?l’c?r(zg
0, 0, 0, 0, 0, -
Araguaia 4 (13,8%) 7 (24,1%) 10 (34,5%) 5 (17,5%) 3 (10,3%) 0,890
~ 0 (0%)
Maranhéo 0 (0%) 3 (25,0%) 4 (33,3%) 4 (33,3%) 1(8,3%)




Médio Norte
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(1) 0, 0, [0) 0, 0,
Araguai 20 (11,4%) 33 (18,9%) 47 (26,9%) 46 (26,3%) 28 (16,0%) 1 (0,6%)
Para 2(14,3%)  1(7,1%)  6(42,9%) 3(21,4%) 2 (143%) 0 (0%)
Analfabeto 5(11,9%) 9(21,4%) 16(38,1%) 7(167%) 5(11,9%) 0 (0%)
. ~ 0,
Grau deinstrucdo  gpong Fundamental 11 (145%) 21 (27,.6%) 23 (303%) 14 (184%) 7(92%) 0% og394
1 (1,2%) p-valor=
Ensino Médio 9(10,7%) 11 (13,1%) 23 (27,4%) 26 (31,0%) 14 (16,7%) ’ 0,530
0,
Ensino Superior 3 (8,8%)  9(26,5%) 9 (265%) 9 (265%) 4 (11,8%) © (0%
Profissdo Area da sadde 0(0%)  3(750%) 1(250%) 0 (0%) 0 (0%) 0 (0%)
x2=12,79
Nao relacionado a o o o o o 0 p-valor=
maropecuAia 14 (9,9%) 29 (20,6%) 43 (30,5%) 32 (22,7%) 22 (15,6%) 1 (0,7%) 0235
Agropecudria 7(18,4%)  4(10,5%) 11 (28,9%) 11(28,9%) 5 (13,2%) O (0%)
Idade <18a 0 (0%) 0(0%)  3(60,0%) 1(20,0%) 1(20,0%) O (0%)
18 a 25a 6(9,2%) 17 (26,2%) 22 (33,8%) 15(23,1%) 5(7,7%)  0(0%)  x2=12,194
p-valor=
0,909
25 a 45a 17 (11,8%) 32 (22,2%) 39 (27,1%) 32 (22,2%) 23 (16,0%) 1 (0,7%)
45 a 60a 6 (12,2%) 8(16,3%) 13 (26,5%) 15(30,6%) 7 (14,3%)

0 (0%)
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60 a 90a 1 (14,3%) 0 (0%) 3(42,9%) 2(28,6%) 1(14,3%) 0 (0%)
Negativo 26 (10,6%) 55(22,4%) 75(30,6%) 58 (23,7%) 30 (12,2%) 1(0,4%)  _,_
Neuro X _8’08?
toxoplasmose pbvilgzr_
Positivo 4(16,0%)  2(8,0%)  5(20,0%) 7(28,0%) 7(28,0%) 0 (0,0%) !

Fonte: elaborada pelo autor, 2021.



Tabela 7 — Analise univariada da contagem de T CD4* em relacdo as demais variaveis no diagnéstico em pacientes com HIV

atendidos no Hospital de Doencas Tropicais da Universidade Federal do Tocantins entre 2015 e 2019.

Variavel Categoria <100 céls/mm3 190 £ 200 291 2280 >350 céls/mms3 Qui Quadrado
céls/mm?3 céls/mm3
Anos 2015 10 (12,0%) 16 (19,3%) 17 (20,5%) 40 (48,2%)
2016 9 (15,0%) 12 (20,0%) 6 (10,0%) 33 (55,0%)
. , . . x2=24,067
2017 19 (32,2%) 13 (22,0%) 8 (16,8%) 19 (32,2%) p-valor= 0,020
2018 11 (15,7%) 7 (10,0%) 17 (24,3%) 35 (50,0%)
0, 0, 0,
2019 7 (25,0%) 2 (7,1%) 3 (10,7%) 16 (57.1%)
Género Masculino 43 (22,2%) 33 (17,0%) 33 (17,0%) 85 (43,8%)
x2=5,348
Feminino 13 (12,3%) 17 (16,0%) 18 (17,0%) 58 (54,7%) p-valor= 0,148
Distribuicao . . o o o o
Geografica Bico do Papagaio 8 (16,3%) 10 (20,4%) 8 (16,3%) 23 (46,9%)
Cerrado Tocantins 8 (22,9%) 6 (17,1%) 4 (11,4%) 17 (48,6%)
Araguaia
Maranh&o 4 (30,8%) 1(7,7%) 2 (15,4%) 6 (46,2%) X2=5,054
' ' ' ’ p-valor= 0,956
Mﬁd'o Norte 32 (16,9%) 31 (16,4%) 34 (21,4%) 92 (48,7%)
raguaia
A 0, [0) 0,
Para 4 (28,6%) 2 (14,3%) 3 (21,4%) 5 (35.7%)
Grau de instrucao Analfabeto 14 (28,0%) 13 (26,0%) 5 (10,0%) 18 (36,0%)
. x2=15,29
Ensino Fundamental 12 (13,6%) 16 (18,2%) 20 (22,2%) 46 (52,3%) p-valor= 0,083

Ensino Médio

12 (13,3%)

16 (17,8%)

20 (22,2%)

42 (46,7%)
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Ensino Superior 7 (19,4%) 2 (5,6%) 7 (19,4%) 20 (55,6%)
Profissio Area da satde 0 (0%) 0 (0%) 1 (25,0%) 3 (75,0%)
N&o relacionado a 0 o 0 o X2=6,834
agropecuéria 27 (17,6%) 33 (21,6%) 20 (13,1%) 73 (47,7%) p-valor= 0,336
Ari o) 0, 0
Agropecuéaria 10 (21,3%) 10 (21,3%) 11 (23,4%) 16 (34,0%)
0 0, 0, 0
Idade <18a 0 (0%) 0 (0%) 1 (14,3%) 8 (85,7%)
18 a 25a 8 (11,8%) 9 (13,2%) 7 (10,3%) 44 (64,7%)
x?=19,137
0 0, 0 0, !
25 a 45a 32 (20,0%) 28 (17,5%) 30 (18,8%) 70 (43,8%) p-valor= 0,085
45 a 60a 15 (26,8%) 11 (19,6%) 11 (19,6%) 19 (33,9%)
0, 0 0,
60 a 90a 1(11,1%) 2 (22,2%) 2 (22,2%) 4 (44,4%)
i [ 0, ) 0,
Negativo 45 (16,6%) 40 (14,8%) 45 (16,6%) 141 (52,0%) %2=23.948
Neuro toxoplasmose p-valor<0,001
Positivo 11 (37,9%) 10 (34,5%) 6 (20,07%)

2 (6,9%)

Fonte: elaborada pelo autor, 2021.
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Na Tabela 8 é apresentada a andlise univariada dos pacientes com
neurotoxoplasmose. Verifica-se, nesta tabela, em relacdo a correlecdo entre a
contagem de células T CD4* que foi encontrada uma diferenca significativa (p<0,001)
em pacientes com contagem abaixo de 200 céls/mm?3. Observa-se que 72,4% dos
pacientes diagnosticados com neutoxoplasmose estdo nessa faixa de contagem,
enquanto apenas 2 (6,9%) estdo na faixa acima de 350 céls/mm?,

Percebe-se, ainda, a inexisténcia de diferenga significativa para as outras
variaveis analisadas.

Ocorreram sequelas motoras pés-tratamento em pacientes diagnosticados com
neurotoxoplasmose em 58,6% dos pacientes e que a contagem de T CD4* esta abaixo
de 200 céls/mm?3 em 76% deles. Houve edema cerebral em 20,6% dos pacientes com
neurotoxoplasmose, também estando a maior faixa deles com a contagem de
linfécitos T CD4* abaixo de 200 céls/mm?3 (83,3%).

Quanto ao diagndstico desses pacientes, 58% dos pacientes tiveram apenas o
diagnéstico clinico, enquanto os demais tiveram o diagnoéstico clinico e radiolégico.
Conforme os prontuéarios, acerca do protocolo de tratamento, 31% dos pacientes
foram tratados com sulfametoxazol-trimetropim, enquanto os demais 69% tiveram
como tratamento a associacdo de Sulfadiazina a pirimetamina e ao acido folinico,

protocolo adequado para casos graves e persistentes.
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Tabela 8 — Andlise da contagem de linfocitos T CD4* em relacdo as demais variaveis de pacientes vivendo com HIV/AIDS com

diagnodstico de neurotoxoplasmose, atendidos no HDT-UFT entre 2015 e 2019

Variavel Categoria <100 céls/mm3 190 2 200 291 B ,>350 Qui Quadrado
céls/mm?3 céls/mm3 céls/mm?3
Anos 2015 1 (12,5%) 4 (50,0%) 2 (25,0%) 1 (12,5%)
2016 1 (14,3%) 4 (57,1%) 1 (14,3%) 1 (14,3%)
x2=11,663
2017 5 (55,6%) 2 (22,2%) 2 (22,2%) 0 (0%) p-valor=0,473
2018 3 (75,0%) 0 (0%) 1 (25,0%) 0 (0%)
2019 1 (100,0%) 0 (0%) 0 (0%) 0 (0%)
Masculino 8 (38,1%) 9 (42,9%) 4 (19,0%) 0 (0%)
Género x2=6,898
p-valor= 0,075
Feminino 3 (37,5%) 1 (12,5%) 2 (25,0%) 9(25,0%)
Distribuicao . .
Geogréf?ca Bico do Papagaio 1 (20,0%) 2 (40,0%) 2 (40,0%) 0 (0%)
Cerrado Tocantins 0 (0%) 1 (100,0%) 0 (0%) 0 (0%) x2=9,708
raguaia v
p-valor=0,642
Maranhéao 0 (0%) 0 (0%) 0 (0%) 1 (100,0%)
9 (47,4%) 6 (31,6%) 2 (10,5%) 2 (10,5%)
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Médio Norte
Araguaia
Para 1 (33,3%) 1 (33,3%) 1 (33,3%) 0 (0%)
Grau de instrucéo Analfabeto 1 (25,0%) 2 (50,0%) 1 (25,0%) 0 (0%)
. x2=11,33
Ensino Fundamental 1 (10,0%) 4 (40,0%) 3 (30,0%) 2 (20,0%) p-valor= 0,243
Ensino Médio 2 (33,3%) 3 (50,0%) 1 (16,7%) 0 (0%)
Ensino Superior 3 (100,0%) 0 (0%) 0 (0%) 0 (0%)
Profisséo Nao relacionado a 6 (50,0%) 5 (41,7%) 1(8,3% 0 (0%) 2=6.135
agropecuaria p—valor; 0105
0 )
Agropecudria 2 (18,2%) 3 (27,3%) 5 (45,5%) 1(9.1%)
dade <18a 0 (0%) 0 (0%) 1 (100,0%) 0 (0%)
18 a 25a 2 (50,0%) 2 (50,0%) 0 (0%) 0 (0%)
2—
25 a 45a 5 (33,3%) 7 (46,7%) 3 (20,0%) 0 (0%) p_éal 2&%3301
45 a 60a 4 (57,1%) 1 (14,3%) 2 (28,6%) 0 (0%)
0,
60 a 90a 0 (0%) 0 (0%) 0 (0%) 2 (100,0%)
Sequela Sim 7 (41%) 6 (35%) 3 (17,6%) 1 (6%) %2=0 367
N0 4 (33%) 4 (33%) 1 (8%) 1 (8%) p-valor=0,947
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Neuroimagem Ressonéancia 1 (50%) 1 (50%) 0 (0%) 0 (0%)
. x2=3,129
Tomografia 2 (29%) 2 (29%) 3 (43%) 0 (0%) p-valor=0,537
Ressonancia + o o o o
Tomografia 2 (67%) 1 (33%) 0 (0%) 0 (0%)
Contraste Sim 4 (44,4%) 2 (22,2%) 3 (33,3%) 0 (0%) x2=2,400
N30 1 (33,3%) 2 (66,7%) 0 (0%) 0 (0%) p-valor=0,301
Edema cerebral Sim 3 (50%) 2 (33,3%) 1(16,7%) 0 (0%) x2=0,533
N30 2 (33,3%) 2 (33,3%) 2 (33,3%) 0 (0%) p-valor=0,766

Fonte: elaborada pelo autor, 2021.

Na Tabela 9 observa-se a inexisténcia de diferencas significativas em quase todas as variaveis, verificando-se somente que,

conforme ja se apurou em outros graficos e analises, a frequéncia de pacientes negativos para neurotoxoplasmose aumenta de

forma significativa quando a contagem de T CD4* esta acima de 350 céls/mm? (p<0,05).
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Tabela 9 — Andlise univariada das caracteristicas de pessoas vivendo com HIV/AIDS com diagnostico de neurotoxoplasmose

atendidos no Hospital de Doencas Tropicais da Universidade Federal do Tocantins entre 2015 e 2019

Positivo Negativo
Variavel Categoria SR p-valor
f % f % OR (1C95%)
2015 8 7.4 100 92,6 1
2016 7 9,2 69 90,8 0,7(0,3-2,1) 0,659
Ano 2017 9 12,0 66 88 0,6 (0,2-1,5) 0,292
2018 4 5,0 76 95 1,5(0,5-4,6) 0,504
2019 1 2,8 35 97,2 2,8 (0,4-31,9) 0,320
Masculino 21 8.8 217 91,2 1
Género
Feminino 8 5,2 129 94,2 1,6 (0,7-3,4) 0,297
Bico do Papagaio 5 8,5 54 91,5 1
Distribuicéo
Geografica : .
Cerrado Tocantins Araguaia 1 24 a1 97.6 3,7 (0,5-45,7) 0,201

Maranhao 1 6,7 14 93,3 0,818
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1,3(0,1-16,3)

Médio Norte Araguaia 10 7,9 220 92,1 2,0(0,7-5,7) 0,202
Para 3 15,0 17 85 0,5(0,1-2,1) 0,403

Analfabeto 4 59 64 94,1 1
Ensino Fundamental 10 9,6 94 90,4 0,6 (0,2-1,8) 0,381

Grau de instrucao

Ensino Médio 6 52 110 94,8 1,1 (0,3-4,5) 0,837
Ensino Superior 3 7,3 38 92,7 0,8 (0,2-3,2) 0,767

Area da Saude 0 0,0 6 100 1

Profisséo ~ .
Nao Relacionado a 12 6,3 179 937 : 0,526
Agricultura/Pecuaria

Relacionado a Agricultura/Pecuaria 11 18,3 49 81,7 - 0,250

<18 1 10,0 9 90 1
Idade 18a 25 4 4,5 84 95,5 2,3(0,2-17,4) 0,457
25a 45 15 7,4 187 92,6 1,4 (0,1-10,2) 0,763
45 a 60 7 10,6 59 89,4 0,953
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0,9 (0,1-7,0)

60 a 90 2 22,2 7 77,8 0,4 (0,1-4,0) 0,465

2 4 9,8 37 90,2 1
3 2 2,8 70 97,2 3,7 (0,8 -20,3) 0,111
4 5 54 88 94,6 1,9 (0,5-6,8) 0,350

Carga Viral

5 7 9,3 68 90,7 1,0 (0,3 -3,6) 0,941
6 7 17,1 34 82,9 0,5(0,2-1,9) 0,331
7 0 0,0 1 100 i 0,742

<100 11 17,2 53 82,8 1
100 a 200 10 18,2 45 81,8 0,9 (0,3-2,5) 0,887

CD4

201 a 350 6 9,5 57 90,5 1,9 (0,7 -5,7) 0,204
>350 2 1,1 174 98,9 18,0 (4,1 - 82,6) <0,001

Fonte: elaborada pelo autor, 2021.
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6 DISCUSSAO

A neurotoxoplasmose é identificada como uma das principais doencas
definidoras da AIDS, com alta prevaléncia no Brasil, sendo menos incidente apenas
do que a tuberculose e do Pneumocystis jirovecii (VIDAL, 2013). A toxoplasmose,
como causa de lesdo cerebral em pacientes imunocomprometidos, € especialmente
relevante quanto ao monitoramento de pacientes portadores de HIV/AIDS,
especialmente quanto a contagem de linfocitos T CD4*, pois em casos de
imunossupressédo grave (contagem abaixo de 200 céls/mm?3), ha a possibilidade de
reativacao da toxoplasmose e o desenvolvimento de manifestacées neurolégicas da
doenca (SCHLUTER, 2019).

Neste estudo identificou-se que o0s pacientes que desevolveram
neurotoxoplasmose detinham contagem de T CD4* abaixo de 200 céls/mm?3
representando um percentual de 72,4% dos pacientes diagnosticados com a
reativacdo da doenca. O resultado mostra que os prontuarios analisados apresentam-
se com contagem abaixo do que é demonstrada em outros estudos feitos em outras
cidades.

Conforme dados disponiveis em estudos localizados no levantamento
bibliografico desta pesquisa, referentes as cidades de Sdo Paulo e Natal. Nestes
estudos realizados em pacientes HIV/AIDS diagnosticados com toxoplasmose em
outros locais, foi identificada uma média na contagem de linfécitos T CD4* em Natal
de 580 céls/mm® e em S&o Paulo de 405,1 céls/mm3. Quanto a individuos
diagnosticados com neurotoxoplasmose, a média apresentou-se, em Natal, em 163
céls/mm3 (OLIVEIRA, 2016).

A triagem sorologica das pessoas vivendo com HIV é fundamental para
identificacdo de riscos de coinfeccdo pelo T. gondii, podendo ser identificados os
pacientes com possibilidade de reativacdo ou susceptibilidade (PEREIRA-
CHIOCCOLA; VIDAL; SU, 2009). No primeiro caso, pode levar a reagudizacéo da
doenca, essencialmente quando imunossupressos pelo HIV tenham a contagem de
linfocitos T CD4* abaixo de 200 céls/mm?3, devendo, quando identificados, ser iniciada
a profilaxia para diminuir a possibilidade de evolugdo a neurotoxoplasmose. A
profilaxia medicamentosa contra a reativacdo da neurotoxoplasmose deve ser
mantida até que os niveis de linfécitos TCD4* estejam acima de 200 céls/mm? por pelo

menos seis meses, evitando-se, assim, o dano cerebral no paciente (PEREIRA-
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CHIOCCOLA; VIDAL; SU, 2009).

Quanto aos pacientes dos ‘rontuarios analisados que desenvolveram a
neurotoxoplasmose, a média de contagem de linfocitos T CD4* cai bruscamente para
147 céls/mm?3. A contagem destes individuos diagnosticados com neurotoxoplasmose
esta proxima ao identificados para outros Estados (Rio Grande do Norte e S&do Paulo),
sendo o resultado esperado e estando a contagem dentro dos casos de
imunossupressado grave e de risco para a reativacdo de neurotoxoplasmose.
(OLIVEIRA, 2016).

A taxa de letalidade da neurotoxoplasmose, que ja se aproximou de 90%,
passou a estar entre 15 e 30%, tendo uma reducéao significativa de sua letalidade apés
0 uso disseminado e amplo da TARV (COELHO, 2014; VIDAL, 2019).

Em avaliagdo dos prontuérios de pacientes no presente estudo, verificou-se
que dentre os 315 pacientes positivos para toxoplasmose 29 pacientes
desenvolveram a neurotoxoplasmose, representando um percentual de 9,2% dos
pacientes. Em estudos realizados na Bahia (12,2%) (NUNES et. al., 2004) e no Rio de
Janeiro (10,4%) (THULER et. al., 1998), bem como em Natal (11,7%). (OLIVEIRA,
2016), o indice ficou acima do que foi identificado no HDT-UFT em Araguaina,
apontando para uma menor incidéncia da neurotoxoplasmose.

Sobre os pacientes diagnosticados com neurotoxoplasmose, em uma analise
ano a ano do presente estudo, a maior incidéncia de casos se deu em 2017, em que
14,51% dos pacientes com toxoplasmose latente foram diagnosticados com
neurotoxoplasmose, um namero superior a média geral do estudo e ainda acima dos
estudos ja citados. O ano com menor incidéncia percentual foi 2018, com um
percentual de 5,7%, percentual de quase 1/3 daquele observado em 2017.

Quanto a distorcdo em relacdo aos demais anos, nao foram encontrados
elementos que consubstanciassem o porqué do nimero mais elevado de casos no
ano de 2017, ano no qual o estudo apresenta a maior prevaléncia de pacientes com
contagem de linfécitos TCD4* abaixo de 350 céls/mm3.

Ainda que ndo se tenham elementos que apontem para a causalidade do
percentual elevado de casos, observa-se a necessidade de observagdo e
acompanhamento da contagem de linfécitos TCD4+ para redugdo da mobimortalidade
e sequelas decorrentes da toxoplasmose cerebral.

N&o foi possivel identificar, nos prontuarios estudados, se houve casos de

falecimento em decorréncia de complicacdo da doenca no HDT-UFT, ndo sendo
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possivel aferir a sua incidéncia.

A contagem de linfocitos até 200 céls/mm3 enseja a terapia medicamentosa
até que a terapia antirretroviral (TARV) possibilite uma elevagdo da contagem de
linfécitos T CD4* para acima de 200 céls/mm3, conforme preconiza o Ministério da
Saude (BRASIL, 2015).

A importancia do acompanhamento de pacientes com contagem baixa de
linfécitos e a aplicacdo dos protocolos descritos, permitem que se reduza o
comprometimento da qualidade de vida dos pacientes, bem como de sua autonomia,
pois sdo fatores dependentes da gravidade do quadro. Quanto maior o tempo de
internacdo0 que € necessario ao tratamento da neurotoxoplasmose, maior é a
incapacidade de deambulacdo, e maior a implicagdo na qualidade de vida e
capacidade para realizacao das atividades diarias (EHLENBACH, 2015).

Cerca de 95% dos casos de encefalite por T. gondii sdo decorrentes da
reativacdo da infeccdo latente, tendo como fator desencadeador a reducdo da
imunidade celular, 0 que permite a interconversao de bradizoitos em taquizoitos
(OLIVEIRA, 2016). A prevaléncia do parasito chega a 80% da populagao brasileira,
sendo que, em pacientes infectados pelo HIV a sorologia chega a ser positiva em 84%
dos casos (MARTIN, 2015).

Neste estudo, identificamos que a prevaléncia da toxoplasmose no periodo
analisado total foi de 84% dos pacientes analisados, um indice de prevaléncia dentro
do encontrado em outros trabalhos.

Quanto a origem, a maioria dos pacientes atendidos no HDT-UFT séo oriundas
do Tocantins (90,79%), seguidos de 20 individuos provenientes do Para (6,35%) e 15
do Maranhé&o (4,76%). Dos pacientes oriundos do Tocantins, 239 residem na regido
de saude Médio-Norte Araguaia (68,89%), 59 na regido do Bico do Papagaio (18,55
%) e 42 no Cerrado Tocantins-Araguaia (12,25 %). A maioria dos pacientes exerce
profissdes ndo relacionadas ao campo (agricultura e pecuaria), em um total de 159
(50,04%), seguido de 55 profissionais do campo (17,5%) e 4 profissionais da area de
saude (1,27%), e em 97 prontuarios nédo tinha a informacao.

Neste estudo, 0 que destaca-se é a baixa escolaridade dos individuos positivos
para T. gondii, onde metade deles trabalhavam em profissdes relacionadas ao campo.
E de suma importancia o conhecimento do perfil social e educacional das pessoas
vivendo com HIV/AIDS pois a partir deste politicas publicas sdo melhores elaboradas

para rastreio, diagndstico precoce, adeséao a terapia, bem como medidas educacionais
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direcionadas e de facil compreenséo para a populacéo alvo, com o intuito de diminuir
a incidéncia de doencas oportunista (MELO; PAULISTA; SANCHEZ, 2020).

Em relacdo a idade, o estudo identificou que, dentre os pacientes estudados, o
maior percentual se encontra entre 25 e 44 anos (54,28%), corroborando com a
literatura médica que aponta para maior incidéncia de toxoplasmose em populacdes
acima de 20 anos no Brasil. A importancia do mapeamento da idade de pacientes
HIV/AIDS positivo diz respeito também a aplicacdo de politicas publicas de
monitoramento e conscientizagdo, buscando evitar e mapear a doenca, com
consequente reducéo do seu indice de incidéncia.

Conforme estudos relativos a prevaléncia da toxoplasmose feitos em Salvador,
na Bahia no ano de 2003 em criangas da regido urbana, identificou-se um percentual
de 19,5% em criancas com até 10 anos elevando-se para 75% em idades entre 11 e
15 anos. Em Séo Luiz, no Maranhao, estudo conduzido em 2008 apontou para 43,1
% de criancas positivas para T. gondii entre 0 e 5 anos aumentando para 66,2% em
idades entre 11 e 15 anos esse indice se eleva para 56% na faixa de 5 a 20 anos e
ultrapassa 70% apos os 20 anos (DUBEY et al., 2012).

Dentre os prontuérios selecionados, verificaram-se 60 pacientes que nao
apresentaram anticorpos anti-T. gondii, encontrando-se, portanto, em risco para
primoinfeccdo. Torna-se relevante a inclusdo de protocolos adequados para a
conscientizagdo e acompanhamento orientativo destes pacientes, bem como a coleta
de outras informacdes para que se possibilite a identificacdo de héabitos de
alimentacdo, de higiene, de qualidade e tratamento de &gua para que se possa
permitir que politicas publicas possam ser aplicadas como forma de reducdo da
incidéncia da doenca nestas populagdes de risco identificadas.

N&o foi possivel, da mesma forma, identificar a fonte de infeccdo entre os
pacientes previamente infectados pelo T. gondii, ndo tendo sido alcancado por este
estudo os habitos alimentares, de modo de vida, relacionamento com animais, o que
demandaria uma localizacdo dos pacientes e eventual aplicacdo de questionario, e
isso néo foi o foco primario do presente estudo.

Ante ao exposto, a presente pesquisa permitu uma categorizagao inicial do
perfil da toxoplasmose em pacientes HIV/AIDS atendidos em Araguaina, no
Tocantins, no Hospital de Doencas Tropicais da Universidade Federal do Tocantins
(HDT-UFT), tratando-se de estudo, com esta abrangéncia, pioneiro na localidade.

Sendo tracado o perfil epidemiolégico dos pacientes HIV/AIDS com
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toxoplasmose e aqueles que desenvolveram neurotoxoplasmose, é possivel o
direcionamento de campanhas educacionais em saude de conscientizacao
populacional, para evitacdo da parasitose, possibilitando a reducdo dos impactos
econdmicos decorrentes da internacao e dos tratamentos aplicados a estes pacientes,
bem como, e essencialmente, o impacto positivo na qualidade de vida dos pacientes.

A educacdo dos pacientes, bem como a inquéritos de rotina para que se
possam identificar, nas populacées HIV/AIDS, a deteccdo de toxoplasmose e a
contagem de linfécitos T CD4+ possibilitam a redugdo da primo-infec¢do, bem como
o desenvolvimento da neurotoxoplasmose por melhorar a adesao a TARV (WANG et
al., 2017).

Os resultados aqui encontrados tendem a contribuir com estudos futuros para
melhor definicdo e aplicagcdo de medidas que sejam eficazes para o controle da
morbidade associada a essa doenca ha populacéo da regido avaliada, permitindo que
protocolos relativos a educacdo da populacdo local, com base no perfil aqui

identificado, possam ser elaborados.

CONSIDERACOES FINAIS

Conclui-se, com o presente trabalho, pela disponibilizacdo de um perfil
epidemioldgico da populacao vivendo com HIV/AIDS, atendida pelo HDT-UFT, tanto
com infeccao latente de toxoplasmose quanto com neurotoxoplasmose, com dados
relevantes como a sua origem, idade, perfil educacional e ambiente de trabalho. Ha a
possibilidade da instalacdo de planos voltados para educacdo e saude, inquéritos
preventivos, aprimoramento de dados descritos em prontuarios, além de outras
medidas sejam aplicados para que se busque a reducdo da incidéncia da
neurotoxoplasmose nas populagfes destas localidades. Esta diminuicdo levaria a
melhoria da qualidade de vida dos pacientes, reducdo da morbi mortalidade, além de
poupar 0s custos de internacdo decorrentes da reativacdo da doenca. O estudo
aponta ainda para a necessidade de ampliacdo de dados a serem coletados destes
pacientes para aprimoramento dos prontuarios com informagfes relevantes para o
aprofundamento do perfil epidemiolégico em outros estudos futuros a serem

realizados.
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