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PARTE 1 - GENERALIDADES

1. INTRODUCAO

A toxoplasmose € causada pelo Toxoplasma gondii, um protozodrio
encontrado nas fezes de gatos e outros felinos, que pode se hospedar em humanos
e outros animais. Sua transmissdo ao homem ocorre principalmente pela ingestao
de alimentos contaminados ou pela via transplacentaria. Considerada uma das
zoonoses mais comuns do mundo (Brasil, 2021; Silva., Oliveira, 2023), a
toxoplasmose adquire especial relevancia quando atinge a gestante, devido ao
elevado risco de transmissao vertical e acometimento fetal (Parana, 2018; Correa,
Machado, 2023).

Quando confirmada na gestagao, deve ser manejada com a maxima cautela,
pois, do ponto de vista de estratificagdo de risco, configura-se como um dos critérios
indicativos de encaminhamento ao pré-natal de alto risco (Brasil, 2016).

Durante a gestacdo, a toxoplasmose congénita pode provocar aborto,
restricio de crescimento fetal, prematuridade, hepatoesplenomegalia, danos
neurologicos (hidrocefalia, calcificagdes cerebrais e microcefalia), com potencial de
evolugao para deficiéncia intelectual, convulsdes e danos oculares (coriorretinite e
estrabismo) na infancia (Parana, 2018). Cerca de 90% dos casos em gestantes sdo
assintomaticos, o que implica em ag¢des de rastreamento e identificacdo precoces da
primo-infec¢ao durante o pré-natal (Brasil, 2012; Marzola, 2021).

A toxoplasmose congénita pode gerar grandes repercussdes para o
desenvolvimento fetal e infantil, especialmente em paises tropicais, devido as
condigbes climaticas mais favoraveis e, portanto, deve ser incorporada na vigilancia
e assisténcia a saude do recém-nascido (RN) em uma abordagem integrada, que se
inicia antes do nascimento da crianga na atengao pré-natal, passando pela
identificacdo e manejo neonatal do RN de risco e da crianca por parte da equipe da
unidade basica de saude (UBS) e concomitante seguimento em ambulatério de
referéncia (Parana, 2018; Marzola, 2021).

A complexidade desta doencga ilustra o elevado grau de estruturagao
necessario para resposta em rede com atuagao harmoénica da equipe profissional

em todos os niveis de atencéo (Ishida et al., 2017).Apesar de n&o ser uma condigéo
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muito frequente, o alto potencial de desenvolvimento de sequelas tardias torna a
toxoplasmose congénita relevante e indica a necessidade de diagnostico e
tratamento precoces, tanto nas gestantes e fetos, quanto nas criangas acometidas
(Rio Grande do Sul, 2021). A maioria das criangas nascidas infectadas pode ser
assintomatica no nascimento e somente desenvolver sequelas na infancia ou
adolescéncia.

A toxoplasmose €& uma infeccdo parasitaria que € frequentemente
negligenciada (CDC, 2016). Atualmente, o Brasil possui incidéncias que estdo entre
as mais altas do mundo e a vigildancia epidemiolégica especifica para a
toxoplasmose, caso a caso, ainda estda em fase de estruturagdo. A indisponibilidade
ou fragilidade da informacéo prejudica a analise da situagao de saude e a tomada de
decisdes baseadas em evidéncias (Brasil, 2018).

Muitos estudos observaram importante caréncia de informagdes na propria
populacdo sobre a doenca e formas de prevengdo. Em estudo analitico de 2020,
com 239 gestantes, observou-se que 76,6% nao tinham conhecimento sobre a
doenca e suas formas de prevencgao. Além disso, 64,0% afirmaram né&o ter recebido
orientagcdo do profissional de saude sobre como evitar a doenga (Sampaio et al.,
2020). Diante do pouco conhecimento geral da populacdo sobre a doencga,
considera-se que a educacgao continuada em saude acerca da toxoplasmose voltada
para gestantes durante o pré-natal seria uma das estratégias para prevengao
primaria da transmissao (Moura, et al, 2019).

Em 2015, a nivel federal, foi constituido um grupo coordenado pela
Secretaria de Vigilancia em Saude (SVS), para a estruturacéo da vigilancia integrada
da toxoplasmose gestacional, congénita e adquirida com distribuicdo endémica. A
partir da Portaria n® 204, de 17 de fevereiro de 2016 a Toxoplasmose gestacional e
congénita se tornou de notificagdo compulséria semanal em todo o pais, a Nota
Informativa n.° 26 de 2016 — CGDT/DEVIT/SVS/MS estabeleceu o Fluxo e prazos de
notificagdo de doencas e evento de saude publica relacionados a transmissao
hidrica e alimentar e a Portaria n°® 3.502, de 19 de dezembro de 2017 que instituiu a
estratégia de fortalecimento das agbes de cuidado das criangas suspeitas ou

confirmadas para Sindrome Congénita associada a infecgao pelo virus Zika e outras


https://saude.rs.gov.br/upload/arquivos/202107/06113912-protocolo-toxoplasmose-congenita.pdf
https://www.cdc.gov/parasites/toxoplasmosis/index.html
https://bvsms.saude.gov.br/bvs/publicacoes/protocolo_notificacao_investigacao_toxoplasmose_gestacional_congenita.pdf
https://bvsms.saude.gov.br/bvs/publicacoes/protocolo_notificacao_investigacao_toxoplasmose_gestacional_congenita.pdf
https://bvsms.saude.gov.br/bvs/publicacoes/protocolo_notificacao_investigacao_toxoplasmose_gestacional_congenita.pdf
https://bvsms.saude.gov.br/bvs/publicacoes/protocolo_notificacao_investigacao_toxoplasmose_gestacional_congenita.pdf
https://bvsms.saude.gov.br/bvs/publicacoes/protocolo_notificacao_investigacao_toxoplasmose_gestacional_congenita.pdf
https://bvsms.saude.gov.br/bvs/publicacoes/protocolo_notificacao_investigacao_toxoplasmose_gestacional_congenita.pdf
https://online.unisc.br/seer/index.php/epidemiologia/article/view/15323
https://online.unisc.br/seer/index.php/epidemiologia/article/view/15323
https://online.unisc.br/seer/index.php/epidemiologia/article/view/15323
https://online.unisc.br/seer/index.php/epidemiologia/article/view/15323
https://online.unisc.br/seer/index.php/epidemiologia/article/view/15323
https://online.unisc.br/seer/index.php/epidemiologia/article/view/15323
https://www.scielo.br/j/csc/a/VJVGXzDp84TFsWw4hBLyc7G/?lang=pt
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sindromes causadas por sifilis, toxoplasmose, rubéola, citomegalovirus e herpes
virus (Brasil, 2018).

A atualizagdo desta diretriz tem como objetivo implementar, de maneira
integrada, as agdes relacionadas a toxoplasmose gestacional e congénita em todos
os niveis de atencdo, envolvendo a saude da mulher, da crianca e a vigilancia
epidemioldgica. Além disso, busca uniformizar conceitos, metodologias e praticas
assistenciais ja adotados por diversos estados e pelo Ministério da Saude (Brasil,
2018).

2. EPIDEMIOLOGIA

A infeccédo pelo Toxoplasma gondii é considerada uma das zoonoses mais
prevalentes mundialmente (Organizacion Panamericana de La Salud, 2003; Brasil,
2021). No entanto, 90% das infecgdes sao assintomaticas e os casos de doenca
clinica sdo menos frequentes (Kravetz; Federman, 2005). Apesar da elevada
frequéncia de infecgdes inaparentes, a toxoplasmose pode manifestar-se como uma
doenca sistémica severa, como ocorre na forma congénita (Mitsuka-Bregano;
Lopes-Mori; Navarro, 2010).

A doenca € endémica no Brasil, varios estudos realizados mostram uma
prevaléncia entre 5 e 23 criancas infectadas por Toxoplasma gondii a cada 10.000
nascidos vivos, com variagdes regionais. A gravidade da toxoplasmose clinica em
criangas brasileiras € muito elevada em relagdo a outros paises e pode estar
associada as caracteristicas genéticas dos isolados do parasita predominantes em
animais e humanos no Brasil provavelmente resultantes da exposicido frequente as
formas infectantes do parasita pela populacéo (Brasil, 2018; Dubey et al, 2021). A
exposicao € tao significativa no pais, que mais de 50% das criangas em idade
escolar e 50 a 80% das mulheres em idade fértil apresentam anticorpos contra o
parasita (IgG positivo), provavelmente devido a contaminagdo ambiental por oocistos
na agua, vegetais e ingestao de cistos teciduais na carne mal cozida. Por outro lado,
20 a 50% das mulheres em idade reprodutiva ainda s&o suscetiveis (IgG e IgM

negativas) e estdo em risco de adquirir a infecgdo na gestagao. As taxas de infecgao


https://bvsms.saude.gov.br/bvs/publicacoes/protocolo_notificacao_investigacao_toxoplasmose_gestacional_congenita.pdf
https://bvsms.saude.gov.br/bvs/publicacoes/protocolo_notificacao_investigacao_toxoplasmose_gestacional_congenita.pdf
https://bvsms.saude.gov.br/bvs/publicacoes/protocolo_notificacao_investigacao_toxoplasmose_gestacional_congenita.pdf
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aguda (soroconversao) em gestantes suscetiveis variam entre 0,3 a 1,8% no Brasil.
(Brasil, 2018).

Entre 2001 a 2003, um estudo retrospectivo conduzido na regido noroeste
do Parana revelou a ocorréncia de 290 casos (1,0%) IgM reagentes, evidenciando
prevaléncia de 10,7 gestantes com sorologia reagente a cada 1.000 nascimentos.
Dentre as criangas expostas, 44/208 tiveram algum acompanhamento sorolégico,
das quais todas foram IgG reagentes e trés casos IgM reagentes apresentaram
manifestacbes clinicas. Mesmo diante das fragilidades no diagnéstico de
confirmacdo laboratorial da época, a pesquisa assinala um expressivo volume de
casos suspeitos em gestantes e conceptos ao ano, no territério regional de 30
municipios, representando importante ponto de partida para delineamento das agdes
subsequentes no estado. (Castilho-Pelloso et al., 2007).

Embora a toxoplasmose ocorra sem distingdo de género e cor, existem
condi¢gdes socio educacionais envolvidas na transmissdo da doencga, de forma que
no Brasil os individuos com baixa escolaridade estdo muito expostos ao ambiente e
ao risco de infecgdo (Brasil, 2018), ressaltando a gestdo e aos profissionais
envolvidos na vigilancia e atengdo a saude a importadncia do monitoramento das
notificagdes, direcionamento das analises situacionais e dos esforgos preventivos.

Em um estudo abrangendo um periodo de cinquenta anos (1965 a 2018),
por Ferreira (2018), foram relatados 25 surtos em diferentes regides do pais, sendo
que mais da metade deles ocorreu entre 2010 e 2018. Nesse periodo, 0 numero
total de acometidos foi de aproximadamente 2.270 individuos, variando de 3 a 748
pessoas. Os surtos registrados foram distribuidos em 20% no Parana, 16% em Séao
Paulo, 12% em Goias, Para e Rio Grande do Sul, 8% em Minas Gerais e 4% em
Espirito Santo, Mato Grosso, Rio de Janeiro, Rio Grande do Norte e Rondodnia
(FIGURA 1).
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Figura 1- grafico adaptado de Perfil Epidemioldgico dos Surtos de Toxoplasmose no Brasil
(1965 - 2018)

PA
12%

12%

Fonte: Ferreira, 2018

Entre os meses de novembro de 2001 a janeiro de 2002 o municipio de
Santa Isabel do Ivai (PR), regido noroeste do Parana ocorreu uma epidemia de
Toxoplasmose causado por veiculacdo hidrica do sistema de abastecimento
municipal; o maior registrado no mundo na época: 426 pessoas apresentaram
sorologia sugestiva de infeccdo aguda por T. gondii (IgM reator). Sete casos
ocorreram em gestantes sendo que 06 tiveram filhos infectados, um apresentou
anomalia congénita grave e um teve aborto espontaneo. Além disso, 176 casos
foram examinados, encontrando-se 14 (8%) com alteragdes oftalmicas compativeis
com Toxoplasmose ocular (Brasil, Boletim Epidemiolégico — Ano 02, n° 3
20/08/2002).

Este surto foi superado pelo de Santa Maria — Rio Grande do Sul ocorrido
em 2018 considerado o maior relatado no mundo. Durante a investigagcado, foram
notificados 2.153 casos suspeitos, dos quais 667 eram gestantes. Entre os 927
casos confirmados como toxoplasmose aguda, 138 eram gestantes. Trinta e sete
recém-nascidos apresentaram toxoplasmose congénita, tendo ocorrido trés obitos
fetais e 10 abortos decorrentes de toxoplasmose, além de 72 casos de
toxoplasmose ocular. Durante a investigacdo, a agua proveniente do sistema
municipal de abastecimento foi considerada a principal fonte de infec¢do do surto
(Menegolla et al., 2021).

10
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Destaca-se que a partir deste surto de Santa Isabel do Ivai (2001/2002) a
notificagdo da Toxoplasmose se tornou de interesse estadual e obrigatéria no
Parana com o CID B58.9 (Toxoplasmose Nao Especificada). Esse CID encontra-se
atualmente em desuso devido a normatizacdo Federal a partir de 2016 com a
utilizacédo do CID 098.6 para Toxoplasmose Gestacional (Doengas causadas por
protozoarios que complicam a gravidez, o parto e o puerpério), CID P37.1 para
Toxoplasmose Congénita e B58 (Toxoplasmose) para Surtos de Toxoplasmose
adquirida como a ocular.

A seguir apresentamos os dados epidemiolégicos da Toxoplasmose

Adquirida na Gestacao e Congénita no periodo de 2019 a 2023 no Parana.

2.1. Toxoplasmose adquirida na gestagao

Entre 2019 e 2023, conforme dados do Sistema de Informagao de Agravos
de Notificagdo (Sinan) do Estado do Parana, foram notificados 4.286 casos
suspeitos de Toxoplasmose Adquirida na Gestagdo (TAG - CID 098.6) sendo
confirmados (3.499) por critério laboratorial. O coeficiente de incidéncia da TAG no
Parana foi de 47,2/10.000 nascidos vivos (NV) em 2019 e 49,1/10.000 NV em 2023
(Grafico 1), apontando o risco da infeccdo na gestagao e a proporcionalidade de
confirmacdo do mesmo na medida em que houve mais notificacbes de casos
suspeitos no Sinan para fins de vigilancia. A variagao detectada entre 2020 e 2021
pode estar relacionada ao impacto da pandemia sobre a organizagao dos servigos
no contingenciamento da mesma, havendo recuperagao significativa dos registros a
partir de 2023.

11



PROTOCOLO CLINICO E ASSISTENCIAL DA

@ o
ToxoPLAsMosE a? SECRETARIA DE ESTADO DA SAUDE DO PARANA

GESTACIONAL E CONGENITA

Grafico 1 - Niumero de casos’ e coeficiente de incidéncia/10.000 nascidos vivos de
toxoplasmose adquirida na gestacao - Parana, 2019 A 2023
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Fonte: SESA/DAV/CVIE/DVIEP/Sinan net atualizado em 12/11/2024.
' Confirmados por critério laboratorial, 2 Ano epidemiolégico de notificagéo.

A macrorregido de saude com maior incidéncia na série historica foi a Oeste
(78,1/10.000 NV) seguida da Leste (45,5/10 mil NV). Todas apresentaram tendéncia
de aumento na série historica. A macrorregiao Leste apresentou reducéo de 11,6%
do indicador ao se comparar 2023 com 2019 (TABELA 1 e GRAFICO 2).
Considerando a experiéncia histérica das agdes de monitoramento e assisténcia da
toxoplasmose implementada, primeiramente na capital e regido metropolitana
seguido das diretrizes ampliadas nas demais regionais (SESA, 2002), estes dados
salientam a probabilidade de alcance de uma consisténcia nos registros dos dados,
sugerindo um valor de referéncia estadual na incidéncia mediana alcangada para a
TAG (a ser validada em futuras avaliagdes), permitindo analises comparativas mais

assertivas e propositivas nos 399 municipios paranaenses.

Tabela 1 - Coeficiente de incidéncia/10.000 nascidos vivos de toxoplasmose adquirida na
gestacgao - Parana por macrorregioes de saude, 2019 a 2023

Var%
Macro 2019 2020 2021 2022 2023] 2019/2023
4101 Leste o1,5 50,6 49,7 48,5 45,5 -11,6
4104 Noroeste 373 27,4 258 31,4 425 13,8
4102 Norte 26,7 26,3 29,6 30,4 31,2 16,7
4103 Oeste 61,7 49,4 61,1 56,4 78,1 26,5
Parana 47,2 42,7 44,8 44,3 491 4,0

Fonte: SESA/DAV/CVIE/DVIEP/Sinan net atualizado em 12/11/2024.
' confirmados por critério laboratorial, 2 Ano epidemioldgico de notificagao.
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Grafico 2 - Coeficiente de incidéncia/10.000 nascidos vivos de toxoplasmose adquirida na
gestacgao - Parana por macrorregioes de saude, 2019 a 2023

2015 2020 2011 2022 2023
i 4101 Leste 4104 Noroeste 4102 Norte
4103 02512 e Parana

Fonte: SESA/DAV/CVIE/DVIEP/Sinan net atualizado em 12/11/2024.
' critério laboratorial. 2 ano epidemiologico de notificagao.

Entre as regionais de saude (RS) as que tiveram maior incidéncia em 2023
foram as RS: Cascavel (98,9/10 mil NV), Francisco Beltrédo (96,9/10 mil NV) e Irati
(87/10 mil NV). E os menores indices foram nas RS de Jacarezinho (12,9/10 mil NV),
Apucarana (26,5/10 mil NV) e Umuarama (26,5/10 mil NV) (TABELA 2). Na série
histérica é possivel avaliar as RS que apresentaram aumento ou reducgdo do
coeficiente de incidéncia da TAG, porém o resultado esta ligado a sensibilidade do
sistema de vigilancia epidemiolégica em captar os casos suspeitos registrados no
Sinan (TABELA 2).

Também pode sugerir a presenga ocasional de fatores de risco
socioambientais aumentados nas regides com maiores taxas e ainda, refletir o grau
de institucionalizagdo das acbes preconizadas pelas diretrizes e linhas guia
implantadas ao longo dos anos no Parana. Recomenda-se a governanga de redes
das regides de saude a realizagao de analises de dados locais dos seus territorios,
integrando os servigos das vigilancias ambiental, sanitaria e epidemiolégica aos
servicos de atengdo pré-natal e da crianga de risco (da APS as referéncias

estabelecidas, o0s consoércios intermunicipais e hospitais contratualizados),
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fortalecendo o enfrentamento da TAG e TC de forma homogénea em todos os riscos

estratificados.

Tabela 2 - Coeficiente de incidéncia/10.000 nascidos vivos de toxoplasmose adquirida na
gestacao — Parana por regionais de saude, 2019 a 2023'

2019 2020 2021 2022 2023

Macro | Regional Resid

n| C.L casns| C. L Casns| C. L Gasns| C. I Casns| C. L

Oeste 10 Cascavel 70 844 40 4852 56 675 66 79,6 82 989
Deste 08 Francisco Beltrdo 37 747 30 606 47 949 39 78,8 48 969
Leste 04 Irati 22 957 13 56,5 15 652 16 69,6 20 870
Leste 05 Guarapuava 49 699 30 428 55 785 50 71.4 55 78,5
Oeste 09 Foz do Iguacu 22 327 36 534 9 134 25 371 47 69,8
Oeste 07 Pato Branco 37 881 30 715 42 100,0 25 596 27 643
Leste 21 Telémaco Borba 21 796 14 531 7 265 18 68,2 16 60,7
Leste 06 Unido da Vitoria 16 689 10 431 10 431 10 431 13 56,0
Norte 18 Cornélio Procopic 6 229 14 534 15 57,3 4 153 14 534
MNorte 22 lvaipord 7 411 & 469 3 176 3 176 9 528
Oeste 20 Toledo 19 3238 12 207 29 50,1 14 242 30 519

Noroeste 11 Campo Mourdo 19 445 19 4495 14 32,8 14 32,8 22 51,5
Leste 03 Ponta Grossa 100 1096 144 1578 120 1315 68 74,5 47 91,5

Noroeste 15 Maringa 53 472 39 3847 33 294 43 38,3 53 472
Leste 01 Paranagua 21 489 23 336 29 676 39 90,9 19 443
Noroeste 13 Cianorte 6 293 4 196 4 1986 3 147 9 440
Leste 02 Metropolitana 150 326 139 302 130 283 156 33,9 165 35,9
Noroeste 14 Paranavai 9 240 2 132 14 374 13 34,7 12 32,0
Norte 17 Londrina 31 26,8 19 13,0 23 199 28 2472 36 311
Noroeste 12 Umuarama 7 180 2 5.1 0 0.0 6 154 11 28,3
Norte 16 Apucarana 12 245 17 347 16 326 24 489 13 26,5
Norte 19 Jacarezinho 10 258 11 284 16 412 16 41,2 5 129

Parana 724 472 625 42,7 687 448 680 44,3 753 491

Fonte: SESA/DAV/CVIE/DVIEP/Sinan net atualizado em 12/11/2024.
' critério laboratorial. 2 ano epidemioldgico de notificagao.

Segundo dados do Sinan, a avaliagdo do perfil sdcio demografico das
gestantes neste periodo ilustra a distribuicdo das seguintes variaveis:- quanto a zona
de residéncia: urbana (84,0%) e rural (13,3%); - faixa etaria: 20-23 anos (66,6%),
10-19 anos (23,2%), 35-49 anos (10,2%); - trimestre da gestagdo: 1° trimestre
(39,4%), 2° trimestre (35,8%); - escolaridade: nivel médio completo/incompleto
(43,7%); - raga-cor: branca (70,2%), parda (21,4%) e preta (3,3%). Observou-se
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nesta série histérica, redugado da proporc¢ao na raga-cor indigena (-68%) e da branca
(-6,4%) e aumento na preta (+29,8%) e na raga-cor parda (+21,4%). (GRAFICO 3).

Grafico 3 - Proporcao de casos de gestantes com toxoplasmose adquirida na gestacao
segundo raga-cor - Parana, 2019 a 2023*

20,0
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50,0
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m 2019 72,9 17,8 28 1,2 0,7 4,6
E 2020 70,5 21,4 4,0 0,8 0,8 26
2021 69,6 23,1 26 0,7 0,6 33
2022 63,6 219 34 04 0,9 38
m 2023 62,3 23,0 36 0,4 0,7 4,1

Fonte: SESA/DAV/CVIE/DVIEP/Sinan net atualizado em 12/11/2024.
' critério laboratorial. 2 ano epidemioldgico de notificagéo.

Novos estudos devem ser conduzidos correlacionando as agoes existentes
nestes segmentos populacionais e estratos identificados, de modo a integrar as
iniciativas governamentais em parceria com os nucleos de pesquisa das instituicoes
de ensino superior do estado (UFPR, UEPG, UEL, UEM, UNIOESTE, UENP,
UNICENTRO, UNESPAR, PUC, UNIANDRADE, UNICURITIBA, UNIFIL, POSITIVO,
UNICESUMAR, UNINGA, UNIPAR, UNIFOZ, CESUFOZ e demais) e outras
estratégias implementadas por macro e nas regides de saude.

2.2. Toxoplasmose congénita
Em relagdo a Toxoplasmose Congénita (TC - CID P37.1), no periodo de
2019 e 2023, foram notificados no Sinan do Estado do PR, 1.208 casos suspeitos de

criangcas menores de um ano, sendo 1.206 casos confirmados por critério
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laboratorial. O coeficiente de incidéncia de TC no Parana foi de 8,9/10.000 nascidos
vivos (NV) em 2019 e 12,8/10.000 NV em 2023; acréscimo de 16,1% do indicador no
periodo (GRAFICO 4).

Grafico 4 - Numero de casos’ e coeficiente de incidéncia/10.000 nascidos vivos de
toxoplasmose congénita — Parana, 2019 a 20232
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Fonte: SESA/DAV/CVIE/DVIEP/Sinan net atualizado em 12/11/2024.
' critério laboratorial. 2 ano epidemiolégico de notificagao.

Nestes ultimos cinco anos a macrorregiao de saude com maior incidéncia de
TC foi igualmente a Oeste, registrando uma taxa de 28,6/10.000 NV em 2023,
seguida da Leste (12,8/10.000 NV). Todas as RS apresentaram aumento do
indicador no periodo avaliado sendo a variagado obtida maior na macrorregido Norte
e Noroeste, com acréscimo de mais de 100%. (TABELA 3 e GRAFICO 4).

Se comparados aos coeficientes de incidéncia da TAG, que flutuaram para
menos nos anos 2020/21 no estado, a incidéncia maior da TC pode refletir uma
ocorréncia tardia em 2022/23 em alguns territorios com descontinuidades e/ou maior
sensibilidade para adogado das agbes protocolares noutras regides, reforgadas pelo

impulso algado com as diretrizes do Ministério da Saude no Brasil.
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Tabela 3 - Coeficiente de incidéncia/10.000 nascidos vivos de toxoplasmose congénita - Parana
por macrorregioes de saude, 2019 a 2023

Var%a
Macro 2019 2020 2021 2022 2023 | 2019/2023
Leste 9.1 71 59 10,0 10,2 12,3
Moroeste 20 21 0,0 1.7 44 1209
Norte 3,2 3.4 31 3,5 9.1 180,8
Oeste 19.0 220 216 2386 286 50,1
Parana 89 8,6 76 10,3 12,8 434

Fonte: SESA/DAV/CVIE/DVIEP/Sinan net atualizado em 12/11/2024.
" ano epidemiolégico de notificagao.

Grafico 4 - Coeficiente de incidéncia/10.000 nascidos vivos de toxoplasmose adquirida na
gestacgao - Parana por macrorregioes de saude, 2019 a 2023
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Fonte: SESA/DAV/CVIE/DVIEP/Sinan net atualizado em 12/11/2024
" ano epidemioldgico de notificacéo.

Em 2023, as RS com maiores coeficiente de incidéncia de TC foram a de
Cascavel (57,1/10.000 NV) e Francisco Beltrao (46,1/10.000 NV) ambas da
macrorregiao Oeste, seguida da RS Londrina (15,6/10.000 NV) da macrorregiao
Norte. As RS que n&o apresentaram casos congénitos confirmados neste ano

foram: Foz do Iguacgu, Jacarezinho, Cianorte e Ivaipora (TABELA 4).
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Tabela 4 - Coeficiente de incidéncia/10.000 nascidos vivos de toxoplasmose congénita -
Parana por regionais de saude, 2019 a 2023*

2019 2020 2021 2022 2023

Macro | Regional Resid,

Casns| C.l Casns| C.l.|Casos| C.L.| Casos| C.I.| Casos| C. 1.

Oeste 10 Cascavel 29 35,0 253 316 33 42,1 31 40,4 44 57,1
Oeste 08 Francisco Beltrio 11 22,2 21 445 16 33,8 19 40,7 23 47,7
Norte 17 Londrina 4 35 4 36 3 28 3 28 17 156
Oeste 07 Pato Branco 10 23,8 & 19,5 g 21,8 12 29,7 6 14,7
Oeste 20 Toledo 2 35 1 18 1 18 2 36 g 14,3
Lests 02 Metropolitana g 8,3 30 69 19 4,6 31 76 51 12,7
MNorceste 12 Umuarama 1 26 1 2,7 o 00 1 28 4 11,2
Leste 01 Paranagua 6 14,0 3 216 3 05 3 7.6 4 10,5
Leste 06 Unido da Vitdria 6 259 4 17,6 11 48,8 13 61,8 2 95
Morte 18 Cornélio Procopio 3 11,5 4 16,8 1 4.2 3 12,6 2 86
Leste 03 Ponta Grossa 5 55 1 11 4 4,7 5 6,0 6 7.2
Moroeste 14 Paranavai 2 353 1 30 o 00 0 00 2 b4
Leste 04 Irati 1 43 0 00 1 46 4 18,5 1 46
MNorte 16 Apucarana o 00 o 00 2 44 1 2.2 2 45
Leste 21 Telémaco Borba 2 76 2 81 0 00 5 204 1 41
Leste 05 Guarapuava S 12,8 4 58 2 30 5 78 2 31
Noroeste 15 Maringa 1 039 2 19 o0 00 2 2,0 3 29
Moroeste 11 Campo Mourdo o 00 0o 00 0o 00 1 25 1 25
Oeste 09 Foz do lguagu 5 74 & 12,6 2 33 2 33 0 00
MNoroeste 13 Cianorte 1 45 1 54 o 00 0 00 0 00
MNorte 19 Jacarezinho o 00 o 00 o 00 1 29 0 00
Norte 22 Ivaipora 1 55 0 00 1 64 0 00 0 00

Parand 137 8,9 126 8,6 108 7,6 144 10,3 175 12,8

Fonte: SESA/DAV/CVIE/DVIEP/Sinan net atualizado em 12/11/2024.
' critério laboratorial. 2 ano epidemioldgico de notificagao.
Legenda: C.I = coeficiente de incidéncia.

Segundo dados do Sistema de Informacdes sobre Mortalidade (SIM)
ocorreram dez (10) 6bitos fetais no periodo e oito (8) dbitos nao fetais, sendo cinco
(62,5%) em menores de um ano de idade. No Sinan foram oito Obitos registrados em
decorréncia da doenca notificada com a Classificagao Internacional de Doencas
(CID) P37.1. E possivel que haja subnotificacdo das perdas fetais no Sinan (abortos
e natimortos) especialmente as perdas muito precoces e as de muito baixo peso.

Observou-se expressivo aumento das notificacbes no estado apds a
compulsoriedade da notificagdo, porém com distribuicdo heterogénea e desafios
para aprimorar o sistema de VE na sensibilidade em captar casos em tempo
oportuno para acgdes preventivas e instituicdo do tratamento. A experiéncia estadual

acumulada em torno da notificagdo e investigacdo da TAG e da TC ressalta a

18



PROTOCOLO CLINICO E ASSISTENCIAL DA

@ o
TOXOPLASMOSE 67 SECRETARIA DE ESTADO DA SAUDE DO PARANA

GESTACIONAL E CONGENITA

importancia da sinergia de esforgos da rede de servigos e pessoas (Peres et. al,
2023, Ishida et al., 2017).

O desafio reside em assegurar a continuidade das acdes estratégicas, por
meio de uma abordagem articulada da vigilancia e assisténcia junto aos demais
agravos infecciosos de transmissao congénita para otimizar a cultura da prevengao
de Obitos perinatais e das graves lesbes neuropsicomotoras e oculares,

frequentemente de instalacao tardia (Peres et al., 2024).

3. O AGENTE INFECCIOSO

O Toxoplasma gondii, do filo Apicomplexa, € o agente etiologico da
toxoplasmose. E um protozoario intracelular obrigatério que apresenta um ciclo
evolutivo com trés formas principais, sendo que todas sao capazes de causar a
infeccao (Brasil, 2018; Montoya; Liesenfeld, 2004). O parasito tem genoma hapldide,
exceto durante o periodo de divisdo sexuada nos felideos (gatos) (Montoya;
Liesenfeld, 2004).

e Taquizoitos - Ocorrem na fase aguda ou na reagudizacédo da doencga e sao
capazes de atravessar a placenta e infectar o feto. Além disso, sao
disseminados na corrente sanguinea podendo penetrar em varios tecidos,
incluindo olhos, esqueleto, Sistema Nervoso Central (SNC), tecido cerebral e
musculatura cardiaca, ou seja, € a forma mais associada as manifestacdes
clinicas da doenga;

e Bradizoitos - Encontram-se nos tecidos dos seres humanos e de todos os
animais infectados pelo protozoario. Persistem por toda a vida do hospedeiro
intermediario;

e Esporozoitas (que se encontram dentro dos oocistos) - Sao formados

exclusivamente no intestino dos felinos, seu hospedeiro definitivo.

O oocisto é a forma de resisténcia do parasito presente no meio ambiente,

podendo permanecer viavel e infeccioso por periodos superiores a um ano, tanto no
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solo quanto em fontes de agua doce ou salinizada (Organizacion Panamericana de
La Salud, 2003).

4. TRANSMISSAO

A transmissao da toxoplasmose pode ocorrer pela ingestdo de oocistos, por
contato direto com fezes de gato ou manipulacdo de agua ou alimentos
contaminados. Também pode ocorrer por ingestdo de cistos teciduais em carnes
cruas ou mal cozidas (Febrasgo, 2017). Quando o parasita é eliminado pelas fezes
de felinos, seu hospedeiro definitivo, ele contamina o ambiente e pode acabar

infectando mamiferos, incluindo os seres humanos (Brasil, 2018).

Figura 3 - "Ciclo de vida do T. gondii e manifesta¢des clinicas da toxoplasmose”
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Fonte: Tradugéo livre autoral Montoya; Liesenfeld, 2004

4.1. Infecgao

A infecgdo humana ocorre principalmente pela ingestéo de cistos teciduais,
presentes em carne animal contaminada sem processamento térmico adequado

consumidas cruas ou mal passadas (Organizacion Panamericana de La Salud,
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2003; CDC, 2016). Também pode ocorrer através de vegetais e frutas contaminados,
consumidos crus e através do consumo de agua contaminada (CDC, 2016). Os
oocistos sao infecciosos quando ingeridos por mamiferos (inclusive seres humanos)
e dao origem a taquizoitas quando atingem o trato gastrointestinal desses
hospedeiros intermediarios (Montoya; Liesenfeld, 2004).

Os felinos, que sado os hospedeiros definitivos dos protozoarios, tém
replicacdo do parasita em seu intestino, resultando na produgdo dos oocistos. Na
infeccdo aguda, os oocistos séo liberados nas fezes do felideo (gato) por cerca de 7
a 21 dias. Esses oocistos se tornam infectantes no periodo de 1 a 5 dias no solo e
persistem infectantes por cerca de um ano, especialmente em locais quentes e
umidos (Montoya; Liesenfeld, 2004).

Apoés a infecgdo aguda, o parasito persiste por toda a vida do hospedeiro
sob a forma de cistos teciduais (bradizoitas), podendo ocasionar repercussdes
clinicas, principalmente em pessoas imunocomprometidas (Brasil, 2018; Montoya;
Liesenfeld, 2004).

Nos ultimos 20 anos, houve mudanga nos principais vetores de transmissao
da toxoplasmose. Antes, a transmisséo ocorria predominantemente pela ingestao de
carnes e derivados, mas, a partir do dos primeiros anos do século XXI, a maioria dos
surtos foram causados por agua, frutas e verduras (oocistos). Acredita-se que essa
alteragdo no perfil da transmissdo tenha sido promovida por programas de
prevencao de doencas, como teniase e cisticercose, e pelo aumento de dietas com
vegetais (Ferreira, 2018).

Transfusdes de sangue e transplantes de 6rgaos contaminados, inalagao de
aerossois ou ingestdo do parasito presentes no ambiente, também sdo passiveis de
contaminagado, apesar de serem formas raras de transmissdo da doencga (Brasil,
2018).

4.2. Transmissao Vertical

Além das vias citadas, ha ainda a transmissao vertical transplacentaria, em
que os taquizoitas atravessam a placenta a partir da circulagdo materna durante a
primo-infeccdo. No primeiro trimestre da gestacdo, apesar da infectividade ser

menor, essa infecgdo pode acarretar lesdes mais graves. A infeccdo materna que
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ocorre no ultimo trimestre, embora com maior frequéncia de transmissao para o feto,
tende a ter menor gravidade. Portanto, no decorrer da gestacdo ha um aumento no
risco de transmissdo vertical e diminuicdo da gravidade do acometimento fetal
(Montoya; Liesenfeld, 2004).

Dessa forma, o risco de infeccédo fetal e a gravidade estdo associados a
idade gestacional na infecgdo aguda materna. E menos frequente a infeccdo no
inicio da gravidez, porém ainda assim, pode levar ao abortamento ou sequelas
graves. O periodo entre 10 e 24 semanas é considerado de maior risco. Entre as
principais alteragcdes fetais estdo: ventriculomegalia, microcefalia, calcificacbes
intracranianas, hepatoesplenomegalia, ascite, catarata, hidropsia e alteragbes
intestinais (intestino ecogénico) (Febrasgo, 2017).

Na transmissdo congénita, a gestante geralmente fica assintomatica. Nos
30% a 40% dos casos de infeccédo fetal, principalmente na primeira metade da
gestacédo, a toxoplasmose congénita tera potencial de desenvolvimento de sequelas
graves nos neonatos como surdez, cegueira e atraso no desenvolvimento

neuropsicomotor (Brasil, 2018).

5. REPERCUSSOES DO AGENTE INFECCIOSO NO SER HUMANO

5.1. Toxoplasmose fora do ciclo gestacional

No adulto higido, fora do ciclo gestacional, a infeccao é muito prevalente,
mas o desenvolvimento da doenca é raro. Como os cistos de bradizoitos muitas
vezes persistem durante toda a vida dos hospedeiros, a maioria das pessoas
apresentam infeccao latente (Organizacion Panamericana de La Salud, 2003).

Entretanto, a imunodeficiéncia (natural ou adquirida) agrava a toxoplasmose
e parece facilitar a infeccdo, tendo maior prevaléncia entre receptores de
transplantes e pessoas com imunodeficiéncia causada pelo HIV. Em relacido ao
desenvolvimento da infecgdo pelo consumo de carne infectada, a taxa de casos de
toxoplasmose em pacientes HIV-positivos € baixa até os 5 anos de idade, mas
comecga a aumentar a partir dessa idade, com pico entre 20 e 50 anos (Organizacion

Panamericana de La Salud, 2003).
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Na populagdo geral, a infeccdo € mais frequente em idosos e criangas,
especialmente em areas onde a principal forma de contaminagao é a ingestao de
alimentos provenientes de solo contaminado, tendo em vista a maior tendéncia de
contaminagao destes individuos decorrentes a questbes de dificuldade higiénica,
como lavar as maos (Organizacion Panamericana de La Salud, 2003).

A toxoplasmose adquirida apds o nascimento, em geral, apresenta
manifestacdes clinicas leves, sendo na maioria dos casos quadros infecciosos
assintomaticos ou oligossintomaticos inespecificos e autolimitados, durando apenas
algumas semanas e ndo necessitando de tratamento especifico na maioria das
vezes (CDC, 2016; OPAS, 2003).

Portanto, cerca de 90% das infecgbes sintomaticas resultam em febre
moderada, linfonodomegalia persistente e astenia. Cerca de 4% dos pacientes
sintomaticos apresentam manifestagdes neurolégicas de variedade e intensidade
variaveis, desde cefaléia, letargia e paralisia facial até hemiplegia, disturbio reflexo
profundo e coma (Organizacion Panamericana de La Salud, 2003). Nos pacientes
imunossuprimidos, encefalite, retinite e pneumonite por T. gondii ocorre com
frequéncia, em particular em pessoas vivendo com HIV, o que raramente ocorre em
pacientes imunocompetentes (CDC, 2016; Organizacion Panamericana de La Salud,
2003).

5.1. Toxoplasmose na gestante e congénita (fetal e neonatal)

O risco de infeccado fetal e a gravidade da condicdo estdo associados a
idade gestacional durante a infec¢do aguda da mae. Embora a infecgdo seja menos
frequente no inicio da gravidez, quando ocorre, tende a ser mais grave, podendo
ocasionar abortamento e malformagdes graves. O periodo entre 10 e 24 semanas é
considerado o de maior risco. Reforgando, dentre as principais malformagdes fetais
detectadas estdo: ventriculomegalia, microcefalia, calcificagées intracranianas,
hepatoesplenomegalia, ascite, catarata, hidropsia e alteragdes intestinais (intestino
ecogénico) (Febrasgo, 2017). Ademais, apdés 0 nascimento, os recém nascidos
acometidos na vida fetal poderdo evoluir com sequelas neurossensoriais graves

como surdez, cegueira e atraso no desenvolvimento neuropsicomotor (Brasil, 2018).
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Pesquisas conduzidas internacionalmente, algumas com colaboragéo de
nucleos universitarios do Parana, tém evidenciado a existéncia de espécies
moleculares genotipicas diversas latino americanas e brasileiras, possivelmente
envolvidas na patogenia da lesdes oculares de instalagéo insidiosa e detecgédo tardia
em nosso meio (Sanders, 2017; Lago, 2021; Mejia-Oquendo, 2021). A importancia
dos achados assinala a oportunidade de redugdo dos custos sociais, impacto
econdmico com a rede de deficiéncias e com melhor qualidade de vida das pessoas

sob o risco.
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PARTE 2 - TOXOPLASMOSE NA GESTAGAO

6. REPERCUSSOES DA TOXOPLASMOSE NA GESTANTE E NO FETO

O diagnéstico de toxoplasmose é complexo, sendo em muitos casos dificil
de distinguir a infecgdo aguda e recente da infeccao antiga. Portanto, deve ser
fundamentado na associagcdo entre as manifestagdes clinicas, os riscos para o

adoecimento e a confirmagao por meio de estudos sorologicos (Brasil, 2018).

6.1. Manifestacgoes clinicas (caso na gestante e no feto)

A maioria dos casos de toxoplasmose na gestante € assintomatica ou
apresenta sintomas inespecificos, sendo confundida, frequentemente, com sintomas
comuns a outras doengas, como gripe, dengue, citomegalovirus € mononucleose
infecciosa. Mesmo na auséncia de sintomatologia, o diagndstico da infecgcédo pelo
Toxoplasma gondii na gravidez & extremamente importante, tendo como objetivo
principal a prevencéo da transmissao vertical do toxoplasma, seu ciclo patogénico

no binbmio materno fetal e sequelas na crianga (Brasil, 2018).

6.2. Fatores que influenciam a transmissao fetal

O risco de infeccdo congénita e a gravidade de acometimento estdo
relacionados a idade gestacional na infec¢do aguda materna. Analisando gestantes
sem tratamento para toxoplasmose no Brasil em 2020, é estimada uma taxa de
transmissao vertical de 17% quando a infecgdo aguda se da no primeiro trimestre,
cerca de 25% no segundo trimestre e 65% no terceiro trimestre. Ja no ultimo més de
gestacédo, pode atingir mais de 90% (Rio Grande do Sul, 2021).Se a soroconversao
ocorrer no primeiro trimestre, existe risco de 75% da crianga apresentar
manifestagdes clinicas nos primeiros anos de vida (Febrasgo, 2011).

A infeccdo adquirida mais préxima da concepgao possui risco de infecgao
fetal abaixo de 1%. Outros fatores que podem impactar na gravidade da doenga,
além da idade gestacional, sdo as diferengas genotipicas do T.gondii, a carga
parasitaria e fatores materno/fetais (Rio Grande do Sul, 2021).

Considerando todas as gestantes em todo o periodo gestacional, cerca de

40% das gestantes com toxoplasmose aguda irdo transmitir o 7. gondii ao feto (Rio
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Grande do Sul, 2021). Com a condugao adequada do caso, esse risco € reduzido
para 29% (Brasil, 2018).

Tabela 5 - Fatores que influenciam na Taxa de Transmissdao Materno-Fetal.

FATORES QUE INFLUENCIAM NA TAXA DE TRANSMISSAO MATERNO-FETAL

A idade gestacional no momento da infec¢éo

A viruléncia do T. gondi

Alta carga de parasitas

Fonte do parasita materno (esporozoitos em oocistos tém mais chance de fazer infecgéo fetal do
que bradizoitos em cistos de tecido)

Imunodeficiéncia materna

Fonte: Tabela adaptada Rio Grande do Sul, 2021

6.3. Particularidades de manifestag¢ao clinica na gestante imunocomprometida

Ao contrario do desfecho favoravel presente nas imunocompetentes, a
toxoplasmose pode ter consequéncias ameacadoras a vida em pacientes
imunocomprometidos, quase sempre por reativacdo da infeccdo latente e
cronificacdo da doenca, sendo o SNC o sitio mais comumente atingido (Montoya;
Liesenfeld, 2004).

A toxoplasmose, nesta populagcdo, pode evoluir para pneumonias,
coriorretinite e acometimento multissistémico, podendo cursar com insuficiéncia
respiratéria aguda e anormalidades hemodinamicas (podendo mimetizar choque
séptico). A pneumonia por toxoplasmose € mais frequente em pacientes com
transplante de medula e portadores de Sindrome da Imunodeficiéncia Adquirida
(AIDS) (Montoya; Liesenfeld, 2004).

7. RASTREIO DA TOXOPLASMOSE GESTACIONAL - PRE-NATAL

O objetivo principal do rastreamento é a identificacdo de gestantes
suscetiveis e as com infeccao recente assintomatica durante a gestagédo (Brasil,

2018). A detecgdo precoce, seguida de intervengcdo imediata diagnostica e
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terapéutica farmacolégica permite prevenir e/ou diminuir a gravidade das
consequéncias da infeccdo em periodo fetal, diminuir gravidade de sequelas,
principalmente em até trés semanas apos a infecgdo intrauterina aguda (Brasil,
2020; Febrasgo, 2016).

A investigagdo de toxoplasmose congénita deve sempre partir da
investigacdo do estado sorolégico materno. Deve-se verificar se a gestante ja foi
infectada por meio da analise de seu estado imunolégico, e nesse caso, determinar
se a infecgdo foi adquirida recentemente ou no passado. Quando os resultados
soroldgicos sugerem infeccao adquirida recentemente, deve-se determinar se a
mesma ocorreu antes da gestacéo, quando se afasta o risco de infecgao congénita,
ou durante a gestacao atual, pelo maior risco de infeccao fetal (Montoya; Liesenfeld,
2004).

8. DIAGNOSTICO DA INFECCAO MATERNA

O diagndstico é predominantemente baseado em métodos indiretos, como a
sorologia, mas também pode incluir métodos de deteccado direta do parasita.
Frequentemente, é necessario combinar diferentes métodos para obter uma
avaliagcdo adequada (Brasil, 2018).

Os exames imunolégicos sédo os testes de rastreamento e diagndstico de
escolha no Brasil. Os métodos utilizados para confirmagdo dos casos pelos
Laboratérios Centrais de Saude Publica tém sido a sorologia as Imunoglobulina M -
IgM e Imunoglobulina G - IgG e teste de avidez de IgG. O exame de reacdo de
polimerase em cadeia (PCR) em amostra de liquido amnidtico, apesar de
mencionado nos protocolos e portarias para diagndstico etioldgico, ndo esta
disponivel e nem pactuado na rede publica do Parana, essa opgao de exame esta
disponivel em poucos municipios paranaenses que possuem instituicbes de ensino
superior ligadas a assisténcia, onde séo realizadas pesquisas cientificas sobre esse
tema (Brasil, 2018).

8.1. Diagnéstico por método indireto
O principal método utilizado € a sorologia para deteccéo de 1gG, IgM, IgA e
teste de avidez de IgG. A sorologia € sensivel, especifica e possivel de ser realizada
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em laboratérios de menor complexidade. A sensibilidade de IgM varia entre 64 a
70%, a de IgA entre 53 a 65% e a pesquisa associada dos dois anticorpos aumenta
a sensibilidade diagndstica para cerca de 80% (Brasil, 2018).

Mais recentemente, foram desenvolvidas metodologias de detecgdo de
anticorpos antitoxoplasma em saliva de pacientes, permitindo identificar se a
infeccdo ocorre pela ingestdo de cistos ou pela ingestdo de oocitos do parasito.
Entretanto, apesar desta metodologia auxiliar sobremaneira na investigacao da fonte
e modo de infecgdo em surtos, ainda nao esta disponivel em nosso meio de forma

acessivel ao servigo publico (Brasil, 2018).

e Testes laboratoriais mais indicados para deteccao e quantificagdo de
anticorpos IgG anti-T. gondii no soro: enzimaimunoensaio (ELISA), teste
imunoenzimatico de microparticulas (MEIA), quimioluminescéncia,
eletroquimioluminescéncia e imunoensaio fluorescente ligado a enzima (ELFA)
(Parana, 2018);

o Testes laboratoriais mais indicados para para deteccao de IgM anti-T.gondii
no soro: enzimaimunoensaio por captura (ELISA-captura), teste
imunoenzimatico de  microparticulas  (MEIA), quimioluminescéncia e
eletroquimioluminescéncia, imunoensaio fluorescente ligado a enzima (ELFA)
(Parana, 2018).

No Parana os testes sorolégicos disponiveis na LCMI do estado sao IgG,
IgM e teste de avidez. A IgA nao é utilizada na rotina de rastreamento materno. Em
situagdes de duvidas, mesmo com o teste de avidez para IgG tendo sido realizado, a
IgA podera ser considerada como exame de excecgao pelo pré-natal de alto risco,
visto que este anticorpo tende a desaparecer antes que IgM e sua presenga em

altas titulagdes comumente estdo associadas a infecgbes maternas recentes.
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8.1.1. Cinética das imunoglobulinas e recomendacgdes frente aos resultados da sorologia

No final da segunda semana de infecgdo, comega a producdo de IgG, com
titulos ascendentes nos primeiros dois meses. Posteriormente, esses titulos se
mantém elevados por meses ou anos, com uma diminui¢ado lenta, podendo
permanecer detectaveis por muitos anos ou ao longo da vida do individuo, o que
indica infecgao pregressa (Brasil, 2018).

A comparacdo dos titulos de IgG obtidos por meio de um mesmo teste
laboratorial em duas amostras consecutivas de sangue, colhidas com pelo menos
trés semanas de intervalo, permite o diagndstico de infeccdo aguda materna se for
detectada soroconversdo (exame previamente negativo torna-se positivo) ou
aumento dos niveis de anticorpos IgG associado a presenga de IgM (Brasil, 2018).

Nos quadros agudos de toxoplasmose os anticorpos IgM e IgA surgem cerca
de uma semana apos a infeccdo e seus niveis ascendem até um més da
primo-infec¢do, tendendo a declinar em geral entre 6 a 12 meses, podendo, em
alguns casos, levar mais tempo para negativar (Brasil, 2018).

A elevada sensibilidade dos testes utilizados permite a deteccdo de
anticorpos IgM por um longo periodo, dificultando o diagndstico em gestantes.
Nesses casos, quando na primeira avaliagdo da gravida os testes detectam IgM e
IgG reagentes, o teste de avidez de IgG € muito util para estimar a provavel idade
gestacional da infecgdo materna e o risco para o feto, quando realizado até 16
semanas e preferencialmente utilizando-se a mesma amostra da sorologia (Brasil,
2018).

Tabela 6 - Cinética das imunoglobulinas para diagnéstico da toxoplasmose em gestantes

Tipo Viragem sorolégica Caracteristicas

IgM - pode permanecer 18 meses ou mais. Nao deve
IgM - positiva 5 a 14 dias apds ser usado como unico marcador de infec¢do aguda.

infeccdo Em geral, ndo esta presente na fase cronica, mas pode
ser detectado com titulo baixo (IgM residual).

.. . . IgA - detectavel em cerca de 80% dos casos de
IgA - positiva apos 14 dias da | . .
GESTACIONAL infeccio toxoplasmose, e permaneC(? reagente entre trés e seis
meses, apoiando o diagndstico da infec¢do aguda.
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I1gG - aparece entre 7 e 14 dias; seu
pico maximo ocorre em
aproximadamente dois meses apds
a infeccdo.

IgG - declina entre cinco e seis meses podendo
permanecer em titulos baixos por toda a vida. A
presenca da IgG indica que a infec¢do ocorreu.

Fonte: Brasil, 2018

8.1.2. Sorologia para detec¢ao de imunoglobulina a (iga)

Os anticorpos IgM e IgA s&o detectados em cerca de uma semana apos a
infeccao, seus niveis aumentam até o final do primeiro més e declinam em alguns
meses - de 6 meses até cerca de 12 meses (SBP, 2020; Brasil, 2018).

A sorologia com IgA é um teste que ganha importéncia nos casos de duvida
diagndstica no RN, especialmente pelo potencial de contaminagdo com sangue da
mae na amostra do RN. A sorologia realizada ao nascimento pode apresentar
resultado negativo, mesmo em presenca de infecgdo fetal. E possivel, também,
apresentar-se positiva mesmo na auséncia de infecgao fetal, pela contaminagdo com
sangue materno, demandando, para esclarecimento diagndstico, repeticdo do teste
para avaliagédo de IgM, IgE e IgA (SBP, 2020).

A sensibilidade aumentada de IgA em relagdo a IgM para o diagndstico de
toxoplasmose congénita representa um grande avango no diagnostico sorologico da
infeccdo no recém-nascido.

Entretanto, lembramos que na gestagdo, o teste de preferéncia para
conclusao diagndstica € o de avidez de IgG, preconizado na LCMI do Parana, em

detrimento do exame de IgA.

8.1.3. Teste de avidez da imunoglobulina g (igg)

A adocéo do teste de avidez de IgG materno tem sido importante para o
diagnodstico temporal da doenga, determinando, portanto provavel época da infecgao
pelo Toxoplasma gondii na gestante, o que auxilia muito na definigcdo diagnéstica de
infeccdo prévia ou durante a gestagéo atual.

Os titulos de anticorpos especificos da classe IgM aumentam rapidamente
logo apds a infecgcdo na fase aguda e, apds alguns meses, comegam a declinar,
podem persistir por um ano ou mais na corrente sanguinea, o que ocasiona
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resultado falso-positivo para a infecgdo aguda. Este fato pode ocasionar duvidas na
interpretacédo dos exames, o que pode ser esclarecido realizando-se o teste de
avidez de IgG (Brasil, 2018; Discacciati, 2013).

A indicagdo do teste de avidez da IgG dependera da IgG e IgM estarem
positivos na primeira amostra coletada no primeiro trimestre de gestacdo. A
interpretacéo desse teste apresenta limitagdes para o auxilio diagnostico, sendo
importante para os casos com idade gestacional menor do que 16 semanas.

O resultado laboratorial podera indicar, portanto, infeccdo adquirida antes
de 16 semanas ou nas ultimas 16 semanas, nao se precisando o momento exato da
infeccdo, o que devera ser correlacionado com informagdes clinicas relativas a
primo-infeccao. Entretanto, este raciocinio pode ser dificil, considerando o aspecto
assintomatico desta doenga em cerca de 90% dos casos (Brasil, 2022). Os valores
percentuais para definir se a avidez é alta, baixa ou intermediaria dependem do kit
comercial utilizado, ndo sendo possivel definir um valor padréo (Brasil, 2013).

O teste de avidez deve ser realizado preferencialmente na mesma amostra
das primeiras sorologias e, caso ndo seja possivel, o0 mais proximo possivel desta
coleta. Refor¢gando, a coleta da amostra sanguinea para este teste devera ser antes
de 16 semanas.

A alta avidez indica que a toxoplasmose foi adquirida ha mais de 16
semanas. Assim, conclui-se que foi adquirida pela gestante antes da concepgao.

A repeticdo da sorologia, duas a trés semanas apos a primeira amostra, com
titulos de IgG que ndo aumentam e niveis persistentemente baixos de IgM, indica
infeccao antiga sendo considerada IgM residual. No caso de elevagao dos titulos
dos anticorpos IgM e IgG neste periodo, conclui-se estar diante de infecgdo aguda
adquirida na gestagao atual. Portanto, na gestante, a associagédo entre baixa avidez
de IgG e titulos elevados de IgM e IgG sao fortemente sugestivos de infecgdo aguda
adquirida na gestacao atual (Brasil, 2018).

Nesses casos, deve-se iniciar e manter a espiramicina e substituir para o
esquema SPAF apo6s 16 semanas seguindo a Linha de Cuidado Materno Infantil do
estado do Parana. Nos servicos que disponibilizam a pesquisa de infeccéo fetal por

PCR de liquido amnidtico, esta podera ser realizada para definigdo diagndstica e
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regime terapéutico, devendo-se manter a espiramicina até o resultado deste exame
(Moraes, 2019).

E importante destacar que, na gestante, a associacdo entre baixa avidez de
IgG e titulos elevados de IgM e IgG é fortemente sugestiva de infecgdo aguda
adquirida durante a gestagao ou antes dela. Nesses casos, a repeticao da sorologia
apods duas a trés semanas pode mostrar elevacao dos titulos dos anticorpos IgM e
IgG, evidenciando uma infeccdo aguda, ou mostrar titulos estaveis de IgG e
persistentemente baixos de IgM, mostrando que a infecgao ocorreu ha alguns meses
e estamos diante de IgM residual. Assim, em casos de baixa avidez com elevagao
dos titulos de IgG e IgM, deve-se manter a espiramicina e realizar, se possivel e

disponivel, a pesquisa de infecgao fetal.

Tabela 7 - Interpretacido e condutas frente a resultados de teste de avidez

Resultado Interpretagao Conclusao Conduta
Anticorpos foram A toxoplasmose foi Considera infecgdo antiga ocorrida antes da
Alta avidez de | produzidos hd mais | adquirida ha mais de 16 gestacdo atual e seguir prénatal de risco
IgG de 16 semanas semanas, habitual

consequentemente antes
da concepcdo

Repetir a sorologia apés 2 a 3

Baixa avidez de 1. Indica uma A associagdo entre baixa semanas:
IgG associada | infeccdo recente, avidez de IgG e titulos 1. Pode mostrar elevagdo dos titulos dos
ao resultado | adquirida durante a |elevados de IgM e IgG sdo| anticorpos IgM e IgG evidenciando uma
positivo de IgM gestacdo fortemente sugestivos de infecgcdo aguda
elgG infec¢do aguda adquirida 2. Ou mostrar titulos estaveis de IgG e
na gestagdo persistentemente baixos de IgM mostrando

que a infec¢do ocorreu ha alguns meses e
estamos diante de IgM residual.

Fonte: LCMI, 2024.

Conhecer a fase em que se encontra a infec¢ao pelo T. gondii é relevante
para a instituicdo do tratamento adequado e, nesse sentido, o teste de avidez de IgG
assume esse papel importante. Gestantes com primo-infeccdo, devem iniciar o

tratamento precocemente, sendo essencial para reduzir o risco de transmissao ao
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feto ou para diminuir as sequelas, quando ja foi acometido pelo agente (Discacciati,
2013).

Em casos limitrofes de interpretagéo, considerar o caso como toxoplasmose
na gestacdo até confirmagdo do agente etiologico por métodos diretos, e na
indisponibilidade deste método, manter profilaxia da infeccado fetal conforme

esquema terapéutico mencionado adiante.

8.2. Diagndstico por método diretos

Sao exames que diagnosticam o agente Toxoplasma gondii.
% Técnicas moleculares de Reacdo em Cadeia da Polimerase (PCR e PCR em
tempo real se disponibilizados pela Rede de Atencéo a Saude);

% Isolamento em laboratérios de pesquisa (cultivos celulares e inoculagdo em
camundongos);

« Exame histopatoldgico;

+ Exame imuno histopatolégico.

O teste mais utilizado é a pesquisa de Toxoplasma gondii por Reagdo em
Cadeia da Polimerase em liquido amniotico coletado por amniocentese. Pode ser
realizado também em diversas variedades de amostras biolégicas como sangue,
liquido cefalorraquidiano, saliva, escarro, medula d6ssea, cortes de placenta, assim
como dos conteudos coletados de infiltrados cutaneos, de manifestacdes
exantematicas, do baco, do figado, musculo e, especialmente de ganglios linfaticos.
Essa pesquisa ndo € executada nos laboratérios como rotina, devido a questdes
regionais no estado do Parana como dificuldade de coleta dos diversos materiais
bioldgicos por pouca disponibilidade de profissionais qualificados em medicina fetal
para suprir a demanda e custo elevado do procedimento de coleta e logistica
realizacdo do exame de PCR. O resultado do exame de PCR tem um tempo de
execucao de cerca de 30 a 40 dias, o que n&o deve impedir o inicio do tratamento.
Os exames histopatoléogico e imuno histopatoldgico devem ser indicados e
realizados com critérios rigorosos considerando as semelhancas morfologicas
existentes entre o Toxoplasma gondii, Trypanosoma cruzi, Leishmania, Sarcocystis,

Encephalitozoon, Histoplasma e Cryptococcus (Brasil, 2018).
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9. DEFINICAO DE CASO EM GESTANTE

O Ministério da Saude preconiza a notificagdo dos casos suspeitos,
provaveis e confirmados de toxoplasmose em gestantes, com risco de
primo-infeccdo durante a gestagdo e consequente risco de transmissao

transplacentaria (Brasil, 2018).

Figura 4: Definigdes de casos de infec¢ao pelo Toxoplasma gondii em gestantes,

Comprovada
Soroconversdo gestacional
Deteccao do DNA do Toxoplasma gondii em liquido amniético pela PCR

Provavel
IgG+, IgM+, avidez baixa (colhido em qualquer idade gestacional)
Aumento progressivo nos titulos de IgG e/ou IgM
IgM+ e historia clinica sugestiva de toxoplasmose aguda gestacional

Possivel
lgG+, |gM+, avidez alta ou indeterminada (colhido ap6s 12 semanas de gestagao)

lgG+, IlgM+, em amostra Unica colhida em qualquer idade gestacional, sem realizacdo de
indice de avidez

Improvavel
IgG+, IgM+ ou -, indice de avidez alto (colhido antes de 12 semanas de gestacao)

Ausente
lgG- e IgM- durante toda a gestacao
lgG+ antes da concepcao

lgM+ sem aparecimento de 1gG

Fonte: Modificado de Ministério da Saude Brasil, 2018; SBP, 2020

Tabela 8 - Raciocinio clinico diagnoéstico frente resultados de sorologias IgM e IgG
para toxoplasmose

Resultados
Situagao Interpretacao
§ IgG IgM sl
- . Caracteriza infec¢do antiga e estabelecimento de
L . Positiva/ Negativa/ . . , . ) N N
Primeira sorologia no . imunidade. Porém, realizar orientacGes de prevencdo
. Reagente N3o reagente e . .
12 trimestre de especificas para gestantes imunossuprimidas.

gestagao
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Sorologias
subsequentes na
gestacao inicialmente
Suscetivel

Negativa/ Ndo Negativa/ Suscetibilidade. Realizar orienta¢des e a¢des de
reagente Nao reagente prevengao.
Possibilidade de infec¢do durante a gestacdo. Realizar
teste de avidez de IgG de preferéncia na mesma
amostra da sorologia e até 16 semanas:
- Avidez forte/alta: Infec¢do provavelmente ocorrida ha
mais de 16 semanas. Infecgdo adquirida antes da
. . gestacao.
Positiva/ Positiva/ ) ) . )
Reagente Reagente - Avidez fraca/baixa: Infecgdo prov%\v.ellmente oForrld? a
menos de 16 semanas. Forte possibilidade de infecgao
durante a gestacgao.
- Avidez intermediaria: Situagdo indeterminada
Considerar como avidez fraca.
. ~ . Infec¢do muito recente ou IgM falso positivo. Repetir a
Negativa/ Ndo Positiva/ g0 8 PO nepett
sorologia em 3 semanas, se o IgG positivar, a infecgdo
reagente Reagente . .
na gestante sera confirmada.
Positiva Negativa . .
/ . & / Imunidade remota. Gestante com doenca antiga.
Reagente N3o reagente
Negativa/ Ndo Negativa/Ndo
L . reagente reagente Suscetibilidade.
Primeira sorologia
apds o 12 trimestre Positiva/ Positiva/
= Possibilidade de infec¢do durante a gestagao.
de gestacdo Reagente Reagente ¢ gestag
. ~ . Infecgdo muito recente ou IgM falso positivo. Repetir a
Negativa/ Ndo Positiva/ ¢ . g p. . . P o
sorologia em 3 semanas, se o IgG positivar, a infecgdo
reagente Reagente 3 .
na gestante sera confirmada.
Positiva/ Negativa/ Possibilidade de IgG falso negativo na amostra anterior.
Reagente Nao reagente Provédvel imunidade remota.

Negativa/ Ndo

Negativa/

Suscetibilidade.

reagente Ndo reagente
Positiva Positiva ~ ~
/ / Infec¢do durante a gestacao.

Reagente Reagente

. ~ . Infec¢do muito recente ou IgM falso positivo. Repetir

Negativa/ Ndo Positiva/ gac & PO repe
sorologia em 3 semanas, se o IgG positivar, a infecgao

reagente Reagente

na gestante sera confirmada.

Fonte: Tabela adaptada de Brasil, 2018.
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9.1. Interpretacgao dos resultados sorolégicos antes de 16 semanas

Se nas primeiras 16 semanas gestacionais o primeiro exame solicitado
detectar anticorpos IgG e IgM reagentes, deve ser feito o teste de avidez de IgG na
mesma amostra de soro (Brasil, 2018). Caso essa amostra tenha sido descartada, a

coleta de nova amostra para esse teste deve ser no intervalo de tempo mais préximo

da data da primeira coleta (Brasil, 2018).
O fluxo logistico baseado na interpretacédo das sorologias esta descrito na

Figura 5.

Figura 5: Fluxograma para gestantes com sorologias realizadas até 16 semanas

Solicitar sorologia para pesquisa de Toxoplasmose no 12 trimestre de gestacao (IgM e IgG)’

|
| |

I |
IgM Nao Reagente IgM Reagente IgM Reagente IgM Nao Reagente
IgG Reagente IgG Reagente IgG Nao Reagente IgG Nac Reagente
Possibilidade de infeccao durante a gestacao. Iniciar Infecgao aguda ou IgM Gestante Suscetivel

Doenca antiga,
(gestante imune)

espiramicina até o teste de avidez. falso positivo.

N&o ha necessidade de Realizar teste de avidez de IgG Iniciar tratamento com Orientar medidas de
novas sorologias para (na mesma amostra de soro) Espiramicina prevencao primaria
toxoplasmose 3
Avidez Fraca ou Avidez Forte (infecgao > Repetir sorologia em 03 Repetir sorologias por
Intermediaria2 04 meses). Suspender semanas trimestre da gestacao4
espiramicina |
Infeccao adquirida na IgG  _SM__ |nfecqao aguda matema
gestacao. Manter tratamento Infeccao adquirida antes da reagente provavel. Seguir com
(Quadro 1) gestacao.3 ; tratamento completo
| NAO (Quadraol)

Notificar Vigilancia
Epidemioldgica

Suspender tratamento.
Orientar prevencao primaria
Repetir sorologias por trimestre

Encaminhar para
Ambulatério de Referéncia
de Alto Risco

Investigacao completa do
Recém-Nascido

Fonte: Parana, 2018
Legenda:Notas adaptadas “O LACEN-PR ou laboratério prestador de servico devera devolver o resultado do
exame em até 10 dias de recebimento; No caso de avidez fraca ou intermediaria, o LACEN-PR devera
comunicar imediatamente as Vigilancias Epidemioldgicas das Regionais de Saude que o resultado esta
disponivel no Gerenciador de Ambiente Laboratorial - GAL; Considerando o risco de reinfecgéo por cepa
diferente, ainda que menos frequente recomenda-se manter as medidas de prevengéo para todas as gestantes,
especialmente para as que possuem imunossupressao; Repetir pelo menos no 2° e 3° trimestres se a gestante
for suscetivel conforme Linha Guia Mae Paranaense”.

A Tabela 09 mostra as definicdes diagndsticas conforme resultados de IgG e

IgM, e as condutas terapéuticas particularizadas para cada alteragdo antes de 16

sSemanas.
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Tabela 9 - Definigbes diagnosticas e condutas terapéuticas de Toxoplasmose na gestante
antes de 16 semanas.

Resultado Definicao Conduta
i Repetir a sorologia trimestralmente até o final da
IgG e IgM néo SUSCETIVEL PARA gravidez. Porém, realizar orientacdes de
reagentes TOXOPLASMOSE prevencio especificas para gestantes

imunossuprimidas.

IgG reagente e IgM
nao reagente

TOXOPLASMOSE PREGRESSA
Gestantes que ja tiveram contato
com T. gondii e apresentam
anticorpos.

Gestante com imunidade preservada: Seguir o
pré-natal de rotina. Ndo ha mais necessidade de

repetir o exame.

IgG ndo reagente e
IgM reagente

INFECCAO MUITO RECENTE OU
IGM FALSO POSITIVO

Iniciar tratamento imediatamente. Se ha duvidas

quanto ao resultado do IgM, deve-se repetir a
sorologia em 3 semanas.

IgG e IgM reagentes

PROVAVEL INFECCAO DURANTE
A GESTACAO

Iniciar tratamento com espiramicina e aguardar
resultado de teste de avidez de IgG para conduta.
Em caso de baixa avidez, antes de 16 semanas,

referenciar para pré natal de alto risco.

Fonte: Tabela adaptada de Brasil, 2020

9.2. Interpretagdo dos resultados soroldgicos apds 16 semanas

Abaixo, a Figura 6 descreve o fluxo logistico baseado na interpretagcdo das

sorologias para gestantes com 12 sorologia tardia (acima de 16 semanas). Atentar

ao fato de que a partir dessa idade gestacional, ndo se realiza mais o teste de

avidez de IgG, uma vez que ele perde a sua capacidade interpretativa.
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Figura 6: Fluxograma para gestantes com sorologias realizadas a partir de 16 semanas

Solicitar sorologia para pesquisa de Toxoplasmose (IgM e 1gG)1

[

IgM Nao Reagente
IgG Reagente

Doenga antiga, gestante
imune

Nao hé necessidade de
novas sorologias para
Toxoplasmose 3

ETS

IgM Reagente
lgG Reagente

Possibilidade de infeccao
durante a gestagao2

Iniciar tratamento
imediatamente
(Quadrol).

Notificar Vigilancia
—Epidemiologica

Encaminhar para
Ambulatério Referéncia de
Alto Risco

Investigagio completa do
Recém-Nascido

IgM Reagente IgM Nao Reagente
|gG Néao Reagente lgG Nao Reagente

Infeccao aguda ou IgM falso

positivo. Gestante Suscetivel3

Orientar medidas de
prevengao primaria

Iniciar tratamento
(Quadro [)

Repetir sorologia em 03 Repetir IgG e IgM por
semanas trimestre da gestagao4

IgG reagente
| NAO

—SIM_ Confirma infecgéo aguda
materna provavel. Seguir
com tratamento completo

Suspender tratamento. {Quadra 1)

Orientar prevengao primaria
Repetir sorologias por
trimestre

Fonte: Parana, 2018
Legenda: Notas adaptadas “O LACEN-PR ou laboratério prestador de servigco devera devolver o resultado do

exame em até 10 dias de recebimento; No caso de avidez fraca ou intermediaria, o LACEN-PR devera
comunicar imediatamente as Vigilancias Epidemioldgicas das Regionais de Saude que o resultado esta
disponivel no Gerenciador de Ambiente Laboratorial - GAL; Considerando o risco de reinfecgéo por cepa

diferente, ainda que menos frequente, recomenda-se manter as medidas de prevengao para todas as gestantes,

especialmente para as que possuem imunossupressao; Repetir no 2° e 3° trimestres se a gestante for suscetivel,

conforme Linha Guia Mae Paranaense”

A Tabela 10 mostra as definigcdes diagndsticas conforme resultados de IgG e
IgM, e as condutas terapéuticas particularizadas para cada alteragdo apés 16

semanas.

Tabela 10 - Condutas preconizadas para gestantes acima de 16 semanas conforme testes
diagnodsticos na LCMI

IgG reagente
e IgM nao
reagente

RESULTADO DEFINICAO CONDUTA
Realizar prevenc¢do primdria. Repetir a sorologia
I1gG e IgM ndo SUSCETIVEL PARA trimestralmente. Porém, realizar orientacdes de
reagentes TOXOPLASMOSE prevengao especificas para gestantes
imunossuprimidas....
TOXOPLASMOSE PREGRESSA N3o ha necessidade de novas sorologias em

Gestantes que ja tiveram contato
com T. gondii e apresentam
anticorpos.

gestantes imunocompetentes e assintomaticas.
Proceder com as rotinas preconizadas no
pré-natal.
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Iniciar o esquema SPAF (pirimetamina +

8G ndo reagente INFECGAO MUITO RECENTE OU sulfadiazina + 4acido folinico) imediatamente.

e IgM reagente IgM FALSO POSITIVO . .
Repetir a sorologia em 3 semanas.
18G e IgM PROVAVEL |NFECCA9 DURANTE A | Iniciar o tratamento com esquema SPAF e manter
reagentes GESTACAO até o fim da gestacso.

Fonte: tabela adaptado de Brasil, 2020
Legenda: Nao séo requeridos exames de avidez apds a 162 semana de gestagao pois a avidez
alta ndo descarta a infec¢éo adquirida durante a gestacao (Brasil, 2018).

9.3. Interpretacao do teste de avidez de igg

Em pacientes que apresentem resultado IgM e IgG positivos até 16
semanas, preferencialmente na mesma amostra, devera ser solicitado o teste de
avidez para IgG, preferencialmente na mesma amostra. Caso resulte IgM nao
reagente e IgG reagente, quando realizados precocemente, indica doenga antiga
nao sendo necessario repetir o exame durante a gestacdo (exceto em pacientes
com imunodeficiéncia) (Parana, 2018). Ndo s&o requeridos exames de avidez apds
a 162 semana de gestacao pois a avidez alta ndo descarta a infecgdo adquirida no
inicio da gestacéao (Brasil, 2018).

Para avaliar a avidez de ligagao dos anticorpos IgG contra antigenos de T.
gondii, o teste de avidez permite a separacdo dos anticorpos produzidos na fase
inicial da infecgéo (baixa avidez), dos anticorpos que mostram infecgdo antiga (alta
avidez). A afinidade funcional dos anticorpos IgG pelos antigenos é baixa apés a
resposta antigénica primaria e aumenta apos o amadurecimento do sistema
imunoldgico (Discacciati, 2013).

A alta avidez indica que a produgdo dos anticorpos foi ha mais de 16
semanas. Assim, o teste de avidez de IgG deve ser utilizado durante o primeiro
trimestre gestacional, em gestantes com sorologia IgM reagente para toxoplasmose.
Nessas gestantes os valores elevados de avidez podem indicar que a infecgao
primaria ocorreu antes da gestagdo, existindo risco reduzido para o feto, nao
havendo, portanto, a necessidade de tratamento (Brasil, 2018; Discacciati, 2013).
Dessa forma, a alta avidez de IgG em gestantes com IgG e IgM positivos na primeira
amostra coletada no primeiro trimestre significa que a toxoplasmose foi adquirida ha
mais de 4 meses (16 semanas), ou seja, antes da concepgao.
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Ja a presenga de baixa avidez de IgG, associada ao resultado positivo de
IgM e IgG, indica infecgao recente adquirida durante a gestacdo ou antes dela
(Brasil, 2018).No caso de baixa avidez, repete-se a sorologia apés 2 a 3 semanas e
caso apresentar elevagado dos titulos dos anticorpos IgM e IgG, isso evidencia uma
infeccdo aguda, por outro lado, se demonstrar titulos estaveis de IgG e persistirem
baixos os de IgM, indica que a infecgao ocorreu ha alguns meses e esse € um IgM
residual (Brasil, 2018).

No caso de IgM positivo, deve ser solicitado o teste de avidez de IgG para
detectar infeccdo recente no inicio da gestagcdo e maior risco de transmissao
congénita de toxoplasmose. Se for confirmada infeccdo aguda, é indicado uso de
espiramicina via oral e encaminhamento para servigo de referéncia de pré-natal de
alto risco. Se houver disponibilidade de realizar a pesquisa de infeccédo fetal por
PCR, deve ser realizado em data oportuna, para decisdo posterior de mudanca de
terapia (Discacciati, 2013).

A literatura mostra que o teste de avidez de IgG especifica para T. gondii é
uma importante ferramenta diagndstica para toxoplasmose durante o pré-natal,
identificando casos de infeccdo aguda que realmente precisam de tratamento
(Discacciati, 2013).

E relevante destacar que a associacdo entre baixa avidez de IgG e titulos
elevados de IgM e IgG sugerem fortemente infecgdo aguda adquirida na gestacéo
(Brasil, 2018).

Tabela 11 - Interpretagao do teste de avidez de IgG

RESULTADO DO TESTE DE INTERPRETACAO DO RESULTADO DO TESTE DE AVIDEZ
AVIDEZ COLHIDO NO 12 TRIMESTRE DE GESTACAO

A infecgdo aguda materna ocorreu antes do inicio da gravidez e

AVIDEZ FORTE L. . ~
0 nao ha risco de infecgdo fetal.

Possibilidade de infeccdo adquirida na gestagao. Iniciar o tratamento

AVIDEZ FRACA . A ~ .
e encaminhar para referéncia de gestacdo de alto risco.

Fonte: Tabela adaptada de Brasil, 2018
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Tabela 12 - Interpretagdo e condutas de sorologias e teste de avidez da IgG

1gG IgM Interpretacao Conduta Teste de Avidez

Orientar prevengao
primaria e realizar

Negativo Negativo SUSCETIBILIDADE . L
seguimento soroldgico

trimestral

Positivo Negativo INFECCAO Medidas profilaticas

PREGRESSA regulares
Negativo Positivo Repetir sorologia em 21

dias
‘ - se resultado igual,
PROVA\{EL entdo sem relevancia
INFECCAO clinica
RECENTE

- se ambas positivas,
entdo soroconversao
(necessita tratamento)
Positivo Positivo Avidez fraca ou intermediaria:
doenga recente, iniciar o
tratamento e encaminhar para
referéncia de gestacdo de alto

Afastar IgM residual

PROVAVEL solicitando teste de f8co.
INFECCAO AGUDA avidez para anticorpos Avidez forte:
IgG a) Idade Gestacional (IG) > 16

semanas — infeccdo recente.
b) Idade Gestacional (IG) < 16
semanas — doenga antiga.

Fonte: Tabela adaptada de Brasil, 2020

9.4. Situagdes especiais de interpretacao de resultados sorolégicos

Gestantes que apresentem resultados nao reagentes para anticorpos IgM e
IgG sdo suscetiveis. Ressalta-se que os resultados de avidez dos anticorpos 1gG
podem permanecer baixos por mais tempo em algumas pessoas, nao
correspondendo a regra, mas situagao excepcional, devendo ser discutido no nivel

de referéncia de pré-natal de alto risco (Brasil, 2018).

10. DIAGNOSTICO ULTRASSONOGRAFICO DA INFECGAO FETAL

Fetos com toxoplasmose congénita geralmente apresentam ultrassonografia
pré-natal aparentemente normal. Quando presentes, os achados ultrassonograficos

sugestivos de toxoplasmose congénita sdo calcificagdo intracraniana, dilatagdo de
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ventriculos, hepatomegalia, ascite e aumento de espessura da placenta (Montoya;
Liesenfeld, 2004).

11. DIAGNOSTICO DO AGENTE INFECCIOSO (QUANDO DISPONIVEL)

O diagndstico de infeccao fetal pode ser realizado por meio da PCR (Reagéao
em cadeia da Polimerase), em tempo real, no liquido amniético. Ressalta-se que as
técnicas utilizadas néo estao suficientemente padronizadas e ndo ha consenso na
literatura quanto ao protocolo mais adequado, uma vez que ha possibilidade de falso
positivo e falso negativo (Parana, 2018).

O Ministério da Saude recomenda a realizacdo do exame de PCR de
amostras de liquido amnidtico para fins de diagndstico da infecgao fetal. Atualmente
somente é indicada a metodologia de PCR em tempo real devido as melhores
sensibilidade e especificidade. Se na regido houver possibilidade desse exame, a
indicacdo é realizar a amniocentese quatro semanas apés a infecgcdo materna ou
apos a 18 semanas e nao ultrapassando 21 semanas de gestagao (Parana, 2018).

Algumas situagdes sdao um desafio para o diagndstico da provavel época de
infeccdo na gestante. Frente a estas, especialmente nos casos notificados e
investigados tardiamente (com pouco tempo habil para elucidar e melhor intervir),
este exame demonstrou ser um aliado nas outras condutas preconizadas, quer seja
suspendendo o tratamento desnecessario na gestante com infeccdo antiga ou
enfatizando-o nos casos de infecgao fetal (HIGA, LT, et al., 2010; EVANGELISTA,
FF, 2021).

Nesses casos, pode ser necessario o auxilio de profissionais experientes e
de laboratdrios de referéncia para a repeticdo dos exames ou 0 emprego de varios
testes diagnosticos para a pesquisa de anticorpos para elucidar as seguintes
possibilidades (Parana, 2018):

2
*o

IgM reagente até trés anos apds infecgao;

R
%

soroconversao com niveis de IgM muito baixos;

R
%

presenca de IgM inespecifico;

R
°

resposta retardada de IgG (dois meses apds deteccéo de IgM);
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avidez de IgG.

11.1. Amniocentese

SECRETARIA DE ESTADO DA SAUDE DO PARANA

% reativacédo sorolégica com aumento do titulo de IgG, auséncia de IgM e forte

Em regides que dispdem de recursos para a realizagdo do exame, €

recomendada a amniocentese - em casos onde a mulher tem testes soroldgicos

comprovando ou altamente suspeitos de toxoplasmose aguda adquirida durante a

gravidez, ou quando ha evidéncia de acometimento fetal na ultrassonografia

obstétrica, podera ser realizada a pesquisa de DNA do T. gondii no liquido amnidtico.

Como o risco de perda fetal relacionado a amniocentese € maior antes de 16

semanas, recomenda-se que esta seja realizada preferencialmente entre 18 e 21

semanas (Parana, 2018).

Tabela 13 - Indicagdes e contra-indicagoes da coleta de liquido amniético em gestantes

INDICACOES DA COLETA DE LiQUIDO AMNIOTICO

CONTRA-INDICACOES DA COLETA
DE LiQUIDO AMNIOTICO

Quando houver infec¢do aguda durante a
gravidez;

Quadro clinico com confirmagdo soroldgica;
Infeccdo provavel com 1gG e IgM reagentes e
baixa avidez de IgG, confirmando a suspeita da
doenca aguda;

Quando hd alteragbes ultrassonograficas que
sugerem toxoplasmose congénita;

IgG e IgM positivos e alta avidez colhidos na idade
gestacional posterior a 16 semanas com
diagnéstico até o momento da viabilidade da

realizacdo da amniocentese.

Em pacientes HIV positivo pelo risco de
transmissdo vertical do virus;
Em gestantes com infeccdo aguda

diagnosticada no terceiro trimestre, visto que
ha elevada taxa de transmissdo vertical nesse
tratamento

periodo gestacional. 0]

recomendado é o esquema triplice.

Fonte: Tabela adaptada de Brasil, 2022

Nao ha indicacdo médica para interrupcdo da gravidez em toxoplasmose,

principalmente com base isolada na amniocentese positiva (Brasil, 2022).

A amniocentese e o PCR de liquido amniético sao citados neste manual

como metodologia de investigacao, entretanto, no Parana esta metodologia nao esta
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disponivel pela LCMI até o presente momento. Aos locais que necessitarem de
orientagdo quanto a recomendagao do exame, os autores deste protocolo sugerem a
leitura do “Manual de Gestacao de Alto Risco” do Ministério da Saude (Brasil, 2022)
e do “Caderno de Atencao ao Pré-Natal Toxoplasmose” da Secretaria de Estado de
Saude do Parana (Parana, 2018).

12. MANEJO CLiNICO

12.1. Manejo clinico imunocomprometido

A Atencdo Primaria a Saude atua como porta de entrada da Rede de
Atencdo a Saude, ordenando o sistema de saude brasileiro. A estratificagéo de risco
para identificar pacientes que necessitam de tratamento imediato, € um processo
dindmico baseado no potencial de risco, agravos a saude ou grau de sofrimento,

sendo a toxoplasmose um fator de risco gestacional (Brasil, 2018).

12.2. Manejo da gestante imunocomprometida

O recrudescimento ou reativagdo da doenga pode ocorrer em qualquer
situagdo de imunocomprometimento (imunossupressdo ou imunodepressao).
Fatores comumente vinculados sao HIV, doenca de Hodgkin e o uso de
imunossupressores. Vale ressaltar que a recrudescéncia em gestantes
imunocomprometidas, infectadas antes da gravidez, pode causar infecgdo congénita
(Brasil, 2018).

Em gestantes imunocomprometidas com infecgdo crbnica (IgG reagente
antes da gravidez), a transmisséao transplacentaria pode ocorrer devido a reativagao
da infecgdo. Assim, é essencial que a gestante seja acompanhada também por um
infectologista para um manejo adequado. Além disso, € importante recomendar
medidas profilaticas apropriadas (Parana, 2018).

Em gestantes convivendo com HIV, com niveis de CD4 <200 cel/mm?,
recomenda-se profilaxia se IgG reagente e IgM nao reagente, seguindo as seguintes
recomendagdes:

< Primeiro trimestre: Atavaquona 1500 mg/dia + pirimetamina 25mg via oral/ dia
+ leucovorina 10mg/ dia
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< Segundo e terceiro trimestre: Sulfametazol + Trimetropim (em esquema diario
ou 1 cp 2x dia por 3x na semana)
< Se paciente alérgico a sulfas: Dapsona 50 MG/DIA + pirimetamina 50mg
semanal + leucovorina 25 mg por semana
< Alternativa de profilaxia (esquema triplice):
> Sulfadiazina 1g VO 4x dia se o peso for menor que 60 kg e se for maior
que 60 kg 1500mg.
> Pirimetamina: Dose de ataque 200mg+50mg dia em paciente com até
60 ou 75 mg se paciente >60 kg
> Leucovorina: 10a 25 mg/dia

A profilaxia deve ser interrompida se CD4 > 200cel/mm?® por 3 semanas.

Realizar USG obstétrica mensal e exame oftalmoldgico de fundoscopia.

13. MANEJO FARMACOLOGICO

O tratamento deve ser iniciado o mais rapidamente possivel, assim que
houver confirmagédo laboratorial da toxoplasmose adquirida durante a gestagao
(Parana, 2018). Iniciar o tratamento precocemente, preferencialmente dentro de trés
semanas apos a infeccdo aguda na vida intrauterina ou até dois meses apos o
nascimento, esta associado a uma redugédo dos danos neurologicos e oftalmologicos

e a um melhor progndstico (Brasil, 2020).

13.1. Disponibilidade de farmacos pelo sus

No ambito do SUS, os medicamentos disponiveis para o tratamento de
doencas ou de agravos sao aqueles padronizados na Relagdao Nacional de
Medicamentos Essenciais (RENAME).

As responsabilidades das insténcias gestoras do SUS (Federal, Estadual e
Municipal), em relagdo aos medicamentos, estdo definidas em 3 Componentes:

Basico, Estratégico e Especializado, conforme descrigao abaixo:

% Componente Basico de Assisténcia Farmacéutica (CBAF):

medicamentos e insumos para o tratamento dos principais problemas de
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saude relacionados a atencdo primaria. Com financiamento tripartite, esta
sob responsabilidade gerencial das Secretarias Municipais de Saude.

% Componente Estratégico de Assisténcia Farmacéutica (CESAF):
medicamentos e insumos, para prevengao, diagnostico, tratamento e controle
de doencgas e agravos de perfil endémico, com importancia epidemioldgica,
impacto socioeconémico ou que acometem populagbes vulneraveis,
contemplados em programas estratégicos de saude do SUS, sendo
financiados e adquiridos pelo Ministério da Saude.

% Componente Especializado de Assisténcia Farmacéutica (CEAF):
medicamentos relacionados as linhas de cuidado das patologias
contempladas em Protocolos Clinicos e Diretrizes Terapéuticas (PCDT),
elaborados e publicados pelo Ministério da Saude, com responsabilidades
sobre o financiamento dos medicamentos compartilhadas entre as 3
instancias gestoras do SUS, de acordo com o nivel de complexidade do

tratamento.

As normativas que regem esses Componentes estao contidas na Portaria de
Consolidagao n° 2, de 28 de setembro de 2017; Portaria de Consolidagao n° 6, de
28 de setembro de 2017; Portaria GM/MS n° 3.193, de 9 de dezembro de 2019 e
Portaria GM/MS n° 13, de 6 de janeiro de 2020.

Os medicamentos incluidos no esquema terapéutico desta diretriz (Acido
Folinico 15 mg, Espiramicina 500 mg, Pirimetamina 25 mg e Sulfadiazina 500 mg)
fazem parte do elenco do CESAF. Sendo assim, a responsabilidade pelo
financiamento e aquisicdo é do Ministério da Saude, cabendo aos estados, o
recebimento, armazenamento e a distribuigdo desses medicamentos aos municipios.
(Brasil, 2022).

Da mesma forma, a contratualizacdo com a Farmacia de Manipulacao para a
medicacdo da crianga € de responsabilidade do municipio, que deve se organizar
para garantir que as criangas recebam o medicamento manipulado logo apos o
nascimento (Parana, 2018).

A Farmacia de Manipulagédo contratualizada pelo municipio devera atender o
disposto na Resolugcdo da Diretoria Colegiada/ANVISA — RDC n° 67/2007 que
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“Dispbe sobre Boas Praticas de Manipulagdo de Preparagdes Magistrais e Oficinais
para Uso Humano em farmacias” (Parana, 2018).

Para o processo de tratamento s&o necessarios os seguintes documentos:
Termo de Consentimento Informado (ANEXO 1); Relatério Médico Especifico para a
Solicitacdo de medicamento para o tratamento da toxoplasmose adquirida na
gestagcdo e solicitagdo de medicamento para o tratamento da toxoplasmose
congénita (ANEXO 2) (Parana, 2018).

13.2. Esquema terapéutico de primeira escolha

O esquema terapéutico envolve uma droga de acgdo parasitostatica
(Espiramicina) que atua sobre a infeccdo placentaria e uma associagdo de
parasiticidas (Sulfadiazina, Pirimetamina e Acido Folinico) que eliminam os agentes
que atravessaram a barreira placentaria e que atingiram o liquido amnidtico e/ou o
feto (Parana, 2018).

Quando ha o diagndstico de infecgdo materna aguda, o uso de Espiramicina
deve ser iniciado imediatamente (Montoya; Liesenfeld, 2004, Santa Catarina, 2019).
O uso deste medicamento deve ser continuo até a 162 semana de gestagao
(Parana, 2018).

A Espiramicina é indicada no primeiro trimestre da gestacdo para o
tratamento de gestantes com infeccdo aguda, devido ao fato de ndo atravessar a
barreira placentaria e, portanto, ndo oferecer risco para o feto. Em um segundo
momento, deve-se substituir esse tratamento pelo esquema triplice (Sulfadiazina,
Pirimetamina e Acido Folinico), o qual é indicado para gestantes com o diagnéstico a
partir de 16 semanas de idade gestacional (Santa Catarina, 2019, Brasil, 2020).

Em regides onde ha disponibilidade de recursos financeiros, laboratoriais e
humanos mais avangados para o diagnostico etiolégico, recomenda-se encaminhar
a gestante para realizagdo do diagnostico fetal por meio da PCR no liquido
amnidtico (amniocentese), preferencialmente entre 18 e 21 semanas de idade
gestacional. Em caso de gestacado inferior a 18 semanas, pode-se optar pelo
esquema terapéutico de iniciar com Espiramicina, e, apds esse periodo, iniciar com

esquema triplice (Sulfadiazina, Pirimetamina e Acido Folinico), conhecido como
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esquema SPAF, até obtengao do resultado da PCR em tempo real (Parana, 2018). A

conduta terapéutica varia de acordo com o resultado da amniocentese:

+ Se resultado da PCR em tempo real positivo, continuar com esquema triplice
(SPAF) até o final da gestagéo (Parana, 2018, Brasil, 2016).
% Se resultado da PCR negativo, manter esquema terapéutico com

Espiramicina profilatico, até o final da gestacao (Parana, 2018).

E importante destacar que a associacdo SPAF deve ser evitada no primeiro
trimestre da gravidez, devido ao efeito potencialmente teratogénico da Pirimetamina,
mas esse esquema tem papel fundamental no tratamento fetal no restante da
gestacédo (Santa Catarina, 2019, Brasil, 2016).

Na toxoplasmose adquirida apés a 30% semana da gestagado, o risco de
infeccao fetal é alto o suficiente para dispensar procedimentos de diagnéstico fetal e
indicar o inicio imediato do tratamento em esquema triplice (SPAF) (Parana, 2018).

Ademais, deve-se fazer acompanhamento mensal com USG fetal ou a
critério médico e, em gestantes em uso de espiramicina, caso houver alteragao fetal
como hidrocefalia, calcificagdes cerebrais, ascite, alteragcdes de ecotextura hepatica
e esplénica, ha indicacado formal para reintroducéo do esquema SPAF até o final da

gestacédo (Parana, 2018).

A tabela 14 apresenta os farmacos e suas posologias utilizados no tratamento
da toxoplasmose na gestagédo para profilaxia da toxoplasmose congénita, sendo o
tratamento de primeira escolha preconizado pela Secretaria de Estado da Saude do

Parana.
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Tabela 14 - Esquemas terapéuticos para tratamento da Toxoplasmose na gestagao

IDADE GESTACIONAL

MEDICAMENTO

POSOLOGIA

Até 15 semanas e 6 dias

ESPIRAMICINA

ESPIRAMICINA 500 MG

Dose: 2 comprimidos de 8/8 horas, via oral,
em jejum.

Total: 6 comprimidos/dia - 3 g/dia.

A partir de 16 semanas até
o parto

SULFADIAZINA

SULFADIAZINA 500 MG
Dose: 2 comprimidos de 8/8 horas, via oral.
Total: 6 comprimidos/dia- 3 g/dia

PIRIMETAMINA

PIRIMETAMINA 25 MG
Dose: 1 comprimido de 12/12 horas, via oral.
Total: 2 comprimidos/dia- 50mg/dia.

ACIDO FOLINICO

ACIDO FOLINICO 15 MG

Dose:1 comprimido ao dia, via oral.

Total: 1 comprimido dia- 15 mg/dia.
Atencdo: N3do confundir ou substituir por
acido fdlico.

Fonte: O autor, com base no consenso dos esquemas terapéuticos propostos nos seguintes protocolos:
Febrasgo (2017), Ministério da Saude (2020) e Curitiba (2024). Brasil, 2022 e.

13.3. Esquemas terapéuticos alternativos (em caso de falta dos medicamentos de primeira

escolha)

N&o ha comprovacao de eficacia de outras linhas de tratamento da infecgéo

pré-natal, mas em casos selecionados e em situagdes de dificuldade de

fornecimento por falta de matéria prima, podem ser considerados:

+ Sulfametoxazol-trimetoprima: em casos de intolerdncia a pirimetamina.

Contudo, o uso de sulfonamidas esta associado a outros efeitos colaterais,

como: hemdlise e risco aumentado de kernicterus (Fernandes, E. et al, 2018);

% Macrolideos: a azitromicina e a claritromicina podem ser utilizados em

pacientes com sindrome de imunodeficiéncia adquirida como alternativa a

espiramicina, mas ainda s&o necessarios mais ensaios clinicos grandes para

comprovar a efetividade dos mesmos (Fernandes, E. et al, 2018; Brasil,

2020).
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13.4. Consideragdes importantes sobre os esquemas terapéuticos

A Espiramicina € segura na gestagao e € indicada nos casos de infecgéo e
também nos casos em que a transmissdo vertical ndo foi confirmada, pois nao
atravessa a placenta e portanto, ndo trata o feto infectado (Fernandes, E. et al,
2018);

A Pirimetamina pode causar depressao medular gradual e reversivel, com
neutropenia, anemia e trombocitopenia e, por isso, deve estar sempre associada ao
acido folinico (Fernandes, E. et al, 2018);

Durante o tratamento com Sulfadiazina e Pirimetamina é recomendado que
se faca coleta de hemograma no inicio do tratamento e uma vez ao més, ou quando
necessario, para controle da série vermelha, leucocitos e plaquetas (Fernandes, et
al, 2018);

Caso os exames de controle possuam alteragdes hematoldgicas sugestivas
de dano medular importante, o tratamento com Sulfadiazina e Pirimetamina deve ser

suspenso e substituido por Espiramicina 3g/dia (Fernandes, E. et al, 2018).

14. REINFECCAO/REATIVAGCAO DA TOXOPLASMOSE

Esses eventos sdo relativamente incomuns, mas podem ter consequéncias
graves em gestantes imunocomprometidas, comprovadamente infectadas antes da
concepgao (com sorologias prévias). A reativagao da toxoplasmose é caracterizada
por nova deteccao e elevacgao da IgM, em uma gestante com infecgao prévia pelo
T. gondii com IgM negativa. A reinfecgdo € caracterizada pela elevagéo dos titulos
de IgG (resultado reagente/positivo) sem detecgéo/elevacado da IgM, podendo estar
associado a lesdes inflamatérias agudas maternas, sendo a retinocoroidite a mais
frequente (Brasil, 2018).

A reativacdo da toxoplasmose em gestantes imunocomprometidas deve ser
monitorada com atencdo redobrada. Recomenda-se, portanto, a realizagcdo de
triagem regular pelo pré-natal de alto risco para toxoplasmose nas gestantes

imunossuprimidas ou com HIV, por este risco de reativagao da infecgcao e potencial
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desenvolvimento de encefalite fetal, independentemente do historico soroldgico
prévio e ofertar o tratamento, quando necessario (Brasil, 2022).

O relato de dois casos de toxoplasmose em gestantes atendidas no
noroeste do Parana (HIGA, LT. et al, 2010) ilustra a possibilidade destas situagdes,
uma vez que este agente se comporta como um parasita intracelular obrigatério das
células humanas, o que dificulta sua completa remog¢do e nao impede a

recontaminacao.

15. GESTANTE COM LESAO OCULAR

No caso de reativagdo ocular, a gestante imunocompetente € tratada se
houver lesdo oftalmoloégica aguda (retinocoroidite ativa) e o tratamento objetiva a
reducdo do comprometimento ocular da gravida, ja que, até o momento,
considera-se que a multiplicagdo do parasito € localizada e sem risco significativo
para o feto. Em casos em que nao € possivel excluir reinfeccdo com nova lesao
ocular, discutir com infectologista o tempo de tratamento. Na gestante
imunodeficiente, embora incomum, o feto esta em risco de infec¢gado congénita, e a

gestante deve ser tratada até o parto (Brasil, 2018).
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PARTE 3 - TOXOPLASMOSE INFANTIL

16. REPERCUSSOES DA TOXOPLASMOSE NO RECEM-NATO E NO LACTENTE

Cerca de 70 a 85% dos recém-natos com toxoplasmose congénita s&o
assintomaticos ao nascimento, sendo, portanto, necessario alto grau de suspeic¢ao e
a realizacdo de exames complementares (SBP, 2020; Rio Grande do Sul, 2021;
Santa Catarina, 2019). A forma subclinica € a mais comum, em geral com histéria
materna de soroconversao, RN com sorologia positiva, alteragdes discretas do liquor
e posteriormente, com o surgimento de sequelas oculares e neurologicas (SBP,
2020).

16.1. Manifestagdes clinicas da toxoplasmose congénita no RN e no lactente

Quando presentes, as manifestacdes clinicas podem ser encontradas no
periodo neonatal ou ao longo dos primeiros meses de vida, podendo também haver
surgimento de sequelas da doenga diagnosticadas apenas tardiamente na
adolescéncia ou na idade adulta (Rio Grande do Sul, 2021). Aproximadamente 10%
das criangas acometidas tém manifestacbes graves nos primeiros dias de vida,
apresentando-se com doenga multissistémica ou com acometimento do sistema
nervoso (mais prevalente), associado ou n&do a forma ocular (SBP, 2020).

Ademais, a avaliacdo detalhada pode mostrar alteracbes como calcificagcoes
cerebrais, dilatagdo dos ventriculos cerebrais, alteragbes liqudricas e lesdes

oculares, principalmente retinocoroidite (Rio Grande do Sul, 2021).

Tabela 15 - Quadro adaptado “Principais alterag6es clinicas da toxoplasmose congénita,
incluindo exame fisico e exames complementares (em ordem alfabética)”

Anemia Hidrocefalia/dilatagdo ventricular
Anormalidades liqudricas Ictericia colestatica
CalcificagGes cerebrais Linfonodomegalia
Catarata Macrocefalia
Crises convulsivas Microcefalia
Erupges cutaneas Microftalmia
Esplenomegalia Neurite 6ptica
Estrabismo Plaquetopenia
Febre Nistagmo
Glaucoma Prematuridade
Hepatomegalia Retinocoroidite

Fonte: Rio Grande do Sul, 2021
52



PROTOCOLO CLINICO E ASSISTENCIAL DA

@ o
TOXOPLASMOSE 67 SECRETARIA DE ESTADO DA SAUDE DO PARANA

GESTACIONAL E CONGENITA

16.2. Sequelas da toxoplasmose congénita

Sequelas tardias sédo frequentes na toxoplasmose congénita nao tratada.
Estima-se que 85% dos recém-natos acometidos apresentardo cicatrizes de
retinocoroidite nas primeiras décadas de vida, e 50% evoluirdo com anormalidades
neurologicas. As sequelas tendem a ser ainda mais frequentes e mais graves nos
RN que ja apresentam sinais ao nascer, podendo ocorrer acometimento visual em
graus variados, deficiéncia intelectual, crises convulsivas, anormalidades motoras e
deficiéncia auditiva (Rio Grande do Sul, 2021).

Tabela 16 - Sequelas mais prevalentes da Toxoplasmose Congénita

SEQUELAS MAIS PREVALENTES NA TOXOPLASMOSE CONGENITA

Hidrocefalia, microcefalia, retardo psicomotor, convulsdes, hipertonia

Sequelas neuroldgicas . . . ..
muscular, hiperreflexia tendinosa, paralisias, surdez.

Sequelas oftalmoldgicas Microftalmia, sinéquia de globo ocular, estrabismo, nistagmo e catarata.

Fonte: Tabela adaptada de texto SBP, 2020

E relevante ressaltar que as lesdes oculares sdo mais graves e mais
frequentes no Brasil (87% dos RN acometidos) do que na Europa (29% dos RN
acometidos). (SBP, 2020; Rio Grande do Sul, 2021). Isso provavelmente decorre da
falta de tratamento no pré-natal e pelas cepas mais virulentas encontradas em
territorio nacional ou por fatores genéticos da populacédo (GILBERT, RE et al., 2008;
SBP, 2020; Rio Grande do Sul, 2021).

17. RASTREIO E TRIAGEM NEONATAL

17.1. Rastreio da toxoplasmose em gestante como fator de rastreio da toxoplasmose
congénita
O objetivo principal do rastreamento € a identificagcdo de gestantes

suscetiveis para acompanhamento durante a gestagéo. Idealmente, a sorologia para
toxoplasmose deve ser conhecida em mulheres previamente a concepgéo (Brasil,

2018). Ademais, a deteccdo e intervencdo precoce em situacbes de risco é
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importante para promover indicadores de saude relacionados a mae e ao bebé
(Brasil, 2020).

Com o inicio de um tratamento precoce, € possivel diminuir a gravidade das
sequelas, principalmente até trés semanas apos a infec¢do aguda na vida
intrauterina (Brasil, 2020; Febrasgo, 2016).

O acompanhamento visa a prevengao da infeccdo aguda por meio de
medidas de prevengao primaria. Ja a deteccdo precoce objetiva prevenir a
transmissao fetal e também proporcionar o tratamento, caso haja transmissao
intrauterina (Brasil, 2018). Além disso, o monitoramento apoia o diagndstico
diferencial e o tratamento de outras infecgdes: Aids, sifilis, herpes, citomegalovirose,
arboviroses, mononucleose infecciosa e rubéola (Brasil, 2018).

Embora ndo exista consenso geral sobre a melhor maneira de realizar o
rastreamento universal para toxoplasmose na gravidez, o Ministério da Saude
recomenda a realizagao da triagem soroldgica, principalmente em lugares onde a
prevaléncia é elevada (Brasil, 2018).

O rastreamento da toxoplasmose deve ser feito via sorologia no pré-natal,
preferencialmente na primeira consulta do pré-natal ou no primeiro trimestre de
gravidez, com objetivo de detectar precocemente gestantes infectadas, e, assim,
reduzir a transmissao vertical e infeccao fetal (Brasil, 2020). Além disso, nessa
primeira consulta é de extrema importadncia abordar atividades educativas e
preventivas sobre aspectos da doenca e formas de transmissao para evitar maiores
prejuizos que ocorrem quando essa doenga é negligenciada.

Apesar de muitos protocolos recomendarem a coleta mensal ou bimensal da
sorologia nos casos de gestante suscetivel a toxoplasmose, a linha de cuidado
materno-infantil do estado do Parana determina a coleta no inicio do 1° trimestre de
gestacédo (IgM e IgG), e, em caso de gestante suscetivel (IgM e IgG nao reagentes),
a sorologia devera ser repetida no inicio dos 2° e 3° trimestres gestacionais (Parana,
2018).

Os casos confirmados sdo encaminhados ao pré-natal de alto risco (Brasil,
2016; Brasil, 2018). A fim de garantir a assisténcia integral a saude da mulher, a
assisténcia pré-natal deve ser voltada a atender as necessidades das gestantes,

visando a continuidade no atendimento, no acompanhamento e na avaliacido dessas
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acdes sobre a saude materna e perinatal. O objetivo final € um bom
desenvolvimento da gestacao, favorecendo um bom parto e o nascimento de um
bebé saudavel (Brasil, 2020).

17.2. Rastreio especifico de toxoplasmose congénita

Em 2022 o Ministério da Saude, através da Nota Técnica N°
36/2022-CGSH/DAET/SAES/MS (Brasil, 2022) incorpora a toxoplasmose congénita
no rol de doengas investigadas em recém-nascidos a partir da coleta do teste do
pezinho, tornando essa identificagdo compulséria para todas as Unidades
Federadas e assim a doenca passa a fazer parte do escopo do Programa Nacional
de Triagem Neonatal (PNTN), em cumprimento a etapa | da Lei n°® 14.154/2021.

A rotina de coleta e envio das amostras do teste do pezinho permanece a
mesma, acrescida do rastreamento inicial para a toxoplasmose congénita por meio
do procedimento denominado “Pesquisa de IgM anti-Toxoplasma gondii em sangue
seco” sob o codigo 02.02.11.015-0 da Tabela de Procedimentos, Medicamentos e
Orteses, Proteses e Materiais Especiais (SIGTAP).

A partir do resultado de suspeicéo (IgM reagente) na triagem neonatal, as
Unidades de Saude serdo notificadas dos resultados e providenciardo uma nova
coleta da amostra de sangue periférico da crianga (sorologia IgG e IgM), pareada
com uma amostra da méae, que sera enviada ao Laboratério Central de Saude
Publica do Estado (LACEN). A confirmacéo ou descarte do diagnéstico bem como a
realizagcao de outros exames e o inicio de tratamento devem seguir o Fluxograma -
Avaliacdo e Condutas para o Recém-nascido suspeito de Toxoplasmose Congénita
(Figura 7). Também devera realizar a notificacdo compulsoéria (conforme preconizado
na Portaria de Consolidagéo n°® 4, de 28 de setembro de 2017) e o inicio oportuno do
tratamento (Brasil, 2018). As Unidades de Saude devem garantir a comunicag¢ao do
resultado aos responsaveis pelo paciente e seu acesso a rede de cuidados e
tratamento. A inclusdo da pesquisa de toxoplasmose no teste de triagem neonatal
nao substitui as outras estratégias de prevencédo, como a triagem pré-natal e as

medidas educativas de prevencgao primaria.
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Figura 7 - Fluxo para exames de triagem e confirmacgao/descarte para toxoplasmose congénita

FLUXOGRAMA - AVALIACAO E CONDUTAS PARA O RECEM-NASCIDO SUSPEITO DE TOXOPLASMOSE CONGENITA

RN com suspeita de Toxoplasmose congénita - Notificar todo caso suspeito no SINAN (CID = P37.1}
Mée com infecgio aguda na gestagio - provavel ou confirmada, ou, | s -Seacrianca apresentar sinais/sintomas sugestivos de infecgio congénita, proceder & investigagao completa (sorologia & exames

complementares), e iniciar tratamento.

RN com IgM reagente na triagem neonatal (teste da pezinha) *
- AN de mulheres coinfectadas com HIV e T. gondii, € que ndo fizeram profilaxia anti-Toxoplasmana gestagdo, devem ser avaliados

l quanto & Toxpplasmose congénita (sorologia e exames complementares)
o _ - Se amie da crianca realizou amniocentese e o exame de PCR foi positiva, ou o USG mostrou alterag3o fetal, iniciar o tratamento da
Sarologia simultanea (pareada) na mae e filho crianga apds o nasci e realizar S0 completa da crianga. Tratamento para infecao fetal pode negativar a sorologia do RN.
Mae: 1gG & Igh. RN: IgG, IgM
1
Mie com |gG REAGENTE & IgM REAGENTE OU NAD M3e com IgG NAD REAGENTE e IgM REAGENTE M3e com IgG e IgM NAD REAGENTES

1 Me suspeita de infecs3o aguda préxima 3o parto; RN assintomatico #
2 T 12 ! v

RN - IgG REAGENTE e ——
L S ENTE T IgM REAGENTE RN - IgG, IEM RN com sinais e sintomas de = °
IgM NAO REAGENTES. NAG REAGENTES RN - IgG [+ ou -} e IgM RN- IgG e IlgM e e com IgG e IgM
v ¥ ' EIOUREREENTES NAD REAGENTES IgG, IgM NAQ REAGENTES NAD REAGENTES
Pré-natal sem alteragdes (US TOXOPLASMOSE o stica® ¥ v 12
normal, se tiver sido realizado). CONGENITA e 1
+ Investigar a crianga (ver Crianga sem
l «quadro rosa 3 esquerda); Repetir sorologia da mae suspeita de
v + Iniciar tratamento & {IgG, IgM) e da crianca toxoplasmose
) . 5 g6, IgM em 2 semanas
Exame clinice; Repetir sorologia Repetir sorologia da m3e e {IgG, Ig! congénita
Exame de fundo de alho;

da criancaem 2 crianca para canfirmar &
Ultrassom transfontanelar. semanas infeccin | ‘_I_‘

I - Iniciar tratamente da RN com Sorologias da Sarokogias da
SD/P/AF** F . 5 y
. S mie e da crianga mie e da crianga
- Investigar a crianga: REAGENTES NAD REAGENTES

- Exame funda de olho;

Crian, Alteragi
P e - Ultrassom transfontanelar ou TCC; 126 efou + v
assintomatica clinica e/ou * P IgGe lgM e
o exames - Hemograma completo; I lgM A Se
- Awaliacio auditiva (EOA & PEATE); REAGENTES Al TOXOPLASMOSE ; D:”a;g:
I - ALT ¢ AST. CONGENITA  sintomitica,
investigar outras
Iniciar tratamento; >
- causas de infecgda
| Investigar a crianga (ver AT
g6 persiste em indice estével ou apresenta elevag3o em auadro ros 3 esquardsl
) - duas avaliagies sucessivas

ek ‘D“"""IE“ “:e EXCLUIDO CONTROLE

crisngs mensaiment
= Queda progressiva de IgG até resultario negativa em TOXOPLASMOSE DE SAUDE
. g _—
duas amostras com intervalo minimo de 1 més CONGENITA NA UBS

*As criangas com diagndstico confirmada pela sorologia deverdo ser para o Infex exames e
*Resultado indeterminade em pape! filtra ndo exclul 2 taxaplasmase cangénita, Acampanhar a crianca ¢ investigar se houver suspelta de infecg3o cangéntta. Na divida, discutir com especialista.
*# Alguns autores sugerem que se 3 infecc3o aguda materna ocorreu no ltima de gesta;30, pode-se Inidiar da crisnca, mesmo e assintomatics e,  segulr, reallzar 3 propedéutica.
¥ Se RN sintomatico & i avallar sorlogias matemas, condighes de nascimento da crianga (camo prematuridadel, & discutir caso 3 casa.
AN = recém-nascido; USG - Ultrassom gestacional; TCC - Tomagrafia c do crinio; PCR — Reagin em Cadela da Polimersse; EOA — Emissdes otoacisticas; PEATE ou BERA - Potenciais Evocados Auditives de Tronco Encefdlico; ALT ou
TGP - Alanina Aminotransfersse; AST ou TGO - Aspartato . SO/P/AF - Sulfad Acido Folinico

** Conforme Tabelz 10 do Guia de Atencdo ao Recém-Nascido. MS, 2014, disponivel abaixo.
Fonte: Adaptado de BRASIL, 2020z, com a coordenag3o das pesquisadoras e assessoras técnicas do Ministério da Satde.

Fonte: Adaptado da PORTARIA GM/MS N° 1.369, DE 6 DE JUNHO DE 2022 - NT 36/2022 (Brasil, 2018).

18. METODOS DIAGNOSTICO DA INFECCAO PEDIATRICA

O diagndstico oportuno no RN ou lactente promove o inicio precoce do
tratamento com a possibilidade de desfechos mais favoraveis para as criangas (Rio
Grande do Sul, 2021). A avaliacdo deve ser realizada por uma equipe
multidisciplinar, formada  por infectologistas  pediatricos, neurologistas,
oftalmologistas e fonoaudidlogos para determinar possiveis manifestacbes e
sequelas da infecgdo (Santa Catarina, 2022). Testes sorolégicos devem idealmente
ser realizados ao nascimento, preferencialmente antes da alta na maternidade, no
periodo dos primeiros cinco a dez dias de vida (Santa Catarina, 2022, Rio Grande do
Sul, 2021).

Todo RN suspeito para toxoplasmose congénita deve ser submetido a

investigacdo completa para o diagndstico (Brasil, 2013). O diagndstico geralmente
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depende de uma combinacéo de interpretagdo da sorologia materna, dos testes de
rastreamento da doenca no RN e dos achados clinicos, incluindo exame clinico e
neurolégico, exame oftalmolégico completo com fundoscopia, exame de imagem
cerebral (ecografia ou tomografia computadorizada), exames hematoloégicos e de
funcdo hepatica (Brasil, 2013, Rio Grande do Sul, 2021). O reteste pode ser
necessario para excluir os resultados falso-positivos de IgM e IgA (Rio Grande do
Sul, 2021).

18.1. Diagnostico laboratorial especifico (SBP, 2020)
e |solamento direto do parasito, ndo realizado de rotina;
e ELISA IgM por captura;
e Imunofluorescéncia indireta (IFI) ou ELISA IgG, seriada do binémio;
e IgA sérica;
e Teste de avidez IgG;
e PCR (Reagédo em Cadeia de Polimerase);

e Reacao de Sabin Feldman.

As sorologias IgG, IgM, IgA devem ser coletadas a partir do 2° dia de vida da

crianga para evitar falsos negativos (Santa Catarina, 2019).

18.2. Diagnéstico por imagem (SBP, 2020)
e Raio-X de cranio (se Ultrassonografia de Cranio ndo disponivel);
e Ultrassonografia de cranio;
e Tomografia Computadorizada de cranio (devido a irradiagao, deve-se avaliar
riscos e beneficios);
e Ressonancia Magnética de cranio;
e Raio-X de térax (se manifestagdes respiratérias);

e Ecocardiograma (se manifestacées que sugiram alteragdes cardiacas).

Na impossibilidade de tomografia computadorizada ou de ultrassonografia
de cranio, pode ser realizada radiografia simples de cranio para verificar a presenca
de calcificagbes intracranianas (SANTA CATARINA, 2019).
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18.3. Outros métodos diagnosticos (sbp, 2020)
e Estudo anatomopatologico da placenta;
e Estudo do Liquor (citologia, bioquimica e imunologia);
e Oftalmoscopia;
e Audiometria com emissdes otoacusticas (EOA) e potencial evocado auditivo
de tronco encefalico (PEATE);
e Hemograma, perfil hepatico, perfil renal;

e Eletroencefalograma (quando ha sinais ou suspeita de convulsao).

19. ACHADOS DE EXAME PREDITORES DE POSITIVIDADE

19.1. Achados em exames laboratoriais e exames de imagem
Podem ser observadas alteracbes preditoras de positividade para a
toxoplasmose congénita em exames laboratoriais e exames de imagem em recém

nascidos (Santa Catarina, 2019):

% Hematolégico: anemia, plaquetopenia, reticulocitose, leucopenia, atipia
linfocitaria e eosinofilia. A eosinofilia € um achado laboratorial importante para
o diagndstico diferencial da toxoplasmose.

% Liqudrico: é possivel observar pleocitose com predominéancia de linfocitos e
monocitos. A eosinofilorraquia e a hiperproteinorraquia sao alteracoes
caracteristicas da doenca.

% Bioquimico: hiperbilirrubinemia direta e aumento das enzimas hepaticas.

% Tomografia computadorizada de cranio: dilatagcbes ventriculares e
calcificagbes cerebrais (atualmente é o exame complementar de escolha para
o diagndstico de acometimento cerebral).

% Ultrassonografia de cranio: dilatagbes ventriculares e calcificagcoes
cerebrais.

% Oftalmolégico: sinais de uveite e retinocoroidite.
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Tabela 17 - Quadro adaptado. Investigagao inicial do RN / lactente com suspeita de
toxoplasmose congénita

EXAME COMENTARIO

Exame completo de liquor (células, proteina e glicose) — indicado
na presenca de anormalidades neuroldgicas e/ou de imagem
cerebral. Em casos graves, com acometimento extenso do
sistema nervoso central, a proteina liqudrica pode estar
elevadissima. Quando atinge mais de 1 g/dL, esta indicada a
terapéutica sistémica com corticosterdide.

Pungao lombar
(em alguns casos)

Em alguns casos de toxoplasmose congénita as Unicas alteragdes
Tomografia computadorizada de craniolencontradas sdo calcificagbes cerebrais e/ou dilatagdo dos
sem contraste ou ecografia ventriculos cerebrais/hidrocefalia. Os dados sdo limitados quanto
transfontanelar a comparagdo desses métodos na detecgdo das anormalidades

(esta ultima operador-dependente) [cranianas, sugerindo maior sensibilidade da tomografia.

Podera detectar calcificacOes intra-hepaticas e/ou
Ultrassonografia abdominal hepatoesplenomegalia, em algumas condigGes clinicas.

Sdo comuns a anemia e a plaquetopenia no RN com
toxoplasmose congénita, principalmente naqueles com outras
manifestacdes. Além disso é importante ter uma avaliacdo basal
das contagens, para avaliar a toxicidade do tratamento, que pode|
causar neutropenia, anemia e plaquetopenia, necessitando
hemogramas periddicos para controle.

Hemograma e plaquetas

Testes de func¢do hepatica
(aspartato aminotransferase alanina
aminotransferase e bilirrubinas
total e direta)

Em alguns casos a toxoplasmose congénita pode causar ictericia
colestdtica. Mas também sdo indicados esses exames para avaliar
o estado basal antes do tratamento.

Creatinina sérica e exame Para avaliar o possivel efeito nefrotdxico da sulfadiazina e ajustar
comum de urina a dose nos pacientes com insuficiéncia renal.

Fonte: Rio Grande do Sul, 2021

19.2. Achados em avaliagao clinica

Podem ser observadas as seguintes alteragbes preditoras de positividade
para a toxoplasmose congénita em avaliagdo clinica em recém nascidos (Rio
Grande do Sul, 2021):
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Tabela 18 - Quadro adaptado. Investigagao inicial do RN / lactente com suspeita de
toxoplasmose congénita

EXAME COMENTARIO

Buscar por anormalidades tipicas, lembrando que na maioria dos casos

Exame fisico completo - e
de toxoplasmose congénita o exame fisico é normal

Tonus muscular anormal, atraso no desenvolvimento, nistagmo,

Exame neuroldgico detalhado . .
movimentos convulsivos.

Exame oftalmoldégico completo -|Alteragdes retinianas podem ser as Unicas manifestagdes clinicas. A lesdo

por oftalmologista experiente |ocular mais caracteristica é a retinocoroidite focal. A natureza das lesoes,

com bebés, com oftalmoscépio |se ativas ou cicatrizadas, bem como sua localizagdo macular, perivascular
indireto. ou periférica devem ser determinadas.

O exame auditivo realizado de rotina no Brasil, em todas as
maternidades, é o de emissdes otoacusticas (“Teste da Orelhinha”).
Porém, no caso de suspeita de toxoplasmose ou outra infec¢do
congénita, o teste preferivel é o de potencial evocado de tronco
encefélico (PEATE, ou BERA em inglés), para avaliar prejuizo na
neuroconducdo da energia sonora para o tronco cerebral a partir do
ouvido interno.

Exame auditiva

Fonte: Rio Grande do Sul, 2021

20. DIAGNOSTICO DIFERENCIAL

O diagndstico diferencial de maior importancia é com as outras infecgdes do
grupo STORCH-Z: sifilis (S), toxoplasmose (TO), rubéola (R), citomegalovirus (C),
virus herpes simples (H) e zika (Z), sendo que a toxoplasmose congénita
caracteriza-se por hidrocefalia, coriorretinite, calcificacdes intracranianas, e elevada
proteinorraquia (SBP, 2020). A eosinofilia € um achado laboratorial importante para o
diagnodstico diferencial da toxoplasmose (Santa Catarina, 2019; Santa Catarina,
2022). Dessa forma, podem ser realizados testes diagnosticos para outras
infec¢cbes, como citomegalovirus e Zika, com base na historia de possivel exposigao
materna, exame clinico e exames complementares do recém-nato (Rio Grande do
Sul, 2021). Ressalta-se que em alguns casos pode ocorrer co-infeccao de
toxoplasmose e infecgéo por citomegalovirus (Rio Grande do Sul, 2021).

Além disso, € importante considerar outras doencas no diagndstico

diferencial: mononucleose infecciosa, listeriose, hepatite, infeccdo por HIV,
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enteroviroses, tuberculose ganglionar, doenga de Hodgkin e linfomas (Santa
Catarina, 2022).

21. CINETICA DAS IMUNOGLOBULINAS E METODOS INDIRETOS

21.1. Avaliagao por sorologia
Os exames mais especificos para o diagndstico de toxoplasmose sao os
testes sorologicos. Dentre os disponiveis, os métodos enzimaticos tém melhor

desempenho quanto a sensibilidade e especificidade (Rio Grande do Sul, 2021).

% Anticorpos IgM - detectados com duas semanas, sao os primeiros anticorpos a
aparecer e apresentam pico em torno de um més apds a infecgdo, com
subsequente declinio, tornando-se indetectaveis geralmente em seis a nove
meses, porém podem persistir positivos por anos. Essa classe de anticorpos nao
atravessa a placenta, tornando-se presentes na circulagdo sanguinea fetal em
resposta a infecgdo congénita. A sorologia realizada ao nascimento pode
apresentar resultado negativo, mesmo em presenga de infeccdo fetal,
dependendo da sensibilidade do teste sorolégico. Pode, ao contrario,
apresentar-se positiva, na auséncia de infecgao fetal, devido a contaminagao
com sangue materno, demandando, para esclarecimento diagnostico, repeticao
do teste para avaliagao de IgM, IgE e IgA (SBP, 2020);

« Anticorpos IgA - detectada no inicio da infec¢ado, cai rapidamente, até em torno

de sete meses. Pode ter maior sensibilidade para o RN que o IgM (SBP, 2020);

« Anticorpos IgE - sobe e desce rapidamente em menos de quatro meses (SBP,
2020);

« Anticorpos IgG - detectados com uma a duas semanas apods a infecgao,
apresentam pico em um a dois meses e persistem por toda vida. A dosagem
pareada, mae e RN, ao nascimento, e novas dosagens seriadas, juntamente aos
outros exames, clinico e laboratoriais, definem se a presenca dessa classe de
anticorpos deve-se somente a transferéncia transplacentaria ou também a

producao pelo feto, consequente a infeccdo. Deve-se solicitar ELISA IgM por
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captura - mais sensivel que o IgM simples, e o ELISA IgG quantitativo (SBP,
2020).

Tabela 19 - Investigagao inicial do RN / lactente com suspeita de toxoplasmose congénita

EXAME COMENTARIO

No periodo neonatal ndo caracteriza infeccdo no RN, pois existe passagem transplacentaria

1gG especifica a a
g P da gestante para o feto, mesmo na auséncia da toxoplasmose congénita.

N3o atravessa a barreira placentaria e, portanto, indica infec¢do congénita, a ndo ser em
casos raros de contaminagdo pelo sangue materno no momento do nascimento. Se existir|
essa possibilidade, repetir a pesquisa no RN em pelo menos 5 dias apds o hascimento. Pode
ocorrer falsa positividade também em casos que receberam transfusdo de sangue; nesses,
repetir apds 7 dias da transfusdo. A negatividade da IgM ndo exclui toxoplasmose congénita
(é negativa em 30 a 40% dos RN infectados).

IgM especifica

E atil principalmente quando a IgM é negativa ou indeterminada. Também n&o atravessa a
IgA especifica |barreira placentaria, indicando infecgdo congénita. Se existir possibilidade de contaminagao
(se for disponivel |com sangue materno, repetir a pesquisa no RN em pelo menos 7 dias apds o nascimento
e possivel) Pode ocorrer falsa positividade também em casos que receberam transfusdo de sangue;
nesses, repetir apds 7 dias da transfusdo.

Se a infeccdo materna foi adquirida muito no final da gestacao, a pesquisa de IgM e IgA pode ser negativa no RN
por este ainda ndo ter iniciado a producdo de anticorpos. Nesses casos a sorologia deve ser repetida 2 e 4
semanas apos o nascimento e mensalmente até os 3 meses de idade.

Fonte: Quadro adaptado, Rio Grande do Sul, 2021

Em geral, os titulos de testes sorologicos para deteccdo de IgG no RN séo
bastante semelhantes aos titulos maternos no momento do parto. Os anticorpos IgG
transferidos da mae durante a gestacdo sdo gradativamente degradados pela
crianga ao longo do primeiro ano de vida. Considerando-se as dificuldades
existentes na interpretacdo dos resultados de testes soroldgicos realizados no
periodo neonatal, em muitos RN o diagndstico de toxoplasmose congénita s6 pode
ser confirmado ou descartado por meio do acompanhamento da evolugao dos titulos
de IgG ao longo do primeiro ano de vida, pois os anticorpos IgG produzidos pela
crianga infectada persistem ou aumentam nos primeiros 12 meses (Santa Catarina,
2022).
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21.2. Avaliagao por pcr de sangue e urina

A Reagdo em Cadeia de Polimerase (PCR), apesar de ainda nao estar
disponivel em todos os servigos, tem sido utilizada para exame de liquido amniético,
liquor e/ou sangue do RN (SBP, 2020). Quando disponivel, o PCR de sangue
periférico e urina deve ser realizado tado logo quanto possivel apés o nascimento e
antes do inicio do tratamento (Rio Grande do Sul, 2021). Em infecgdes, do inicio
precoce ou da fase final da gestacdo ou préximo ao parto, o IgM no RN pode ser
negativo, nesses casos esta indicado o PCR, para confirmar o diagnéstico por meio
do encontro de particulas do DNA do parasita, quando disponivel no servigo (SBP,
2020).

Portanto o T. gondii pode ser detectado ao nascimento na placenta, sangue,
liquor ou urina. A sensibilidade da PCR na placenta varia de 60% a 79,5% com
especificidade entre 92% e 97%. O parasita tem sido detectado no liquor em 46%
das criancas infectadas. Entretanto, esse método diagndstico invasivo tem sido
reservado para RN com sinais neurologicos ou anormalidades em imagem cerebral.
Ja o PCR na urina é um método simples e nao invasivo, porém pouco estudado
quanto ao desempenho (Rio Grande do Sul, 2021). A pesquisa de T. gondii por
reacdo em cadeia da polimerase PCR positiva no liquor pode confirmar o

diagndstico, porém a sensibilidade é baixa (Rio Grande do Sul, 2021).

22. DEFINICAO DE CASO DE TOXOPLASMOSE CONGENITA
Devem ser notificados os casos de toxoplasmose congénita suspeita e

confirmada conforme quadro a seguir (Brasil, 2018; Santa Catarina, 2019):

Tabela 20 - Critérios de classificacdo para notificagao dos casos suspeitos, confirmados
e descartados de toxoplasmose congénita

CONFIRMADO* DESCARTADO

SUSPEITA

(suspeito que apresente uma
das seguintes situacoes)

(suspeito que apresente
uma das seguintes situagoes)

RN ou lactente menor que seis

meses cuja mae era suspeita ou

confirmada para toxoplasmose
gestacional.

Presenca de DNA de Toxoplasma
gondii em amostras de liquido
amnidtico da mde ou em tecido
fetais, liquor, sangue ou urina
da crianga;

Ocorréncia de negativagao dos
titulos de IgG antitoxoplasma;
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Nas criangas que receberam

RN ou lactente menor que seis meses Resultados de anticorpos IgM tratamento, a soronegatividade
com clinica compativel para ou IgA e IgG reagente até seis meses | 54 deve ser considerada definitiva
toxoplasmose e IgG reagente. de vida; no minimo dois meses apds a

suspensdo da drogas
antiparasitarias;

RN ou lactente menor que seis Niveis séricos de anticorpos IgG
meses com exames de imagem fetal ou| em ascensdo em pelo menos duas
pos parto compativel com amostras seriadas com intervalo
toxoplasmose e IgG reagente. minimo de trés semanas durante

os primeiros 12 meses de vida;

Sorologia(s indeterminada(s) ou

n3o reagente(s) para IgM e/ou IgG persistentemente reagente apds
IgA até seis meses de idade e 12 meses de idade;

IgG em titulos estaveis.

ManifestagGes clinicas ou exames Retinocoroidite, hidrocefalia ou
de imagem compativeis com calcificacdo cerebral (ou associagGes
toxoplasmose congénita e IgG reagente| entre os sinais) com IgG reagente e
com IgM ou IgA n3o reagentes e sem | afastadas outras infecgbes congénitas
coleta de exames laboratoriais que (citomegalovirus, herpes simples,
excluam outras infecgBes congénitas |rubéola, sifilis, arboviroses) e mde com
antes de completar 12 meses de idade.| toxoplasmose confirmada na gestagdo

As criangas assintomaticas em
investigacdo, durante os primeiros
12 meses de idade, de mae suspeita

de infecg¢do por toxoplasmose

na gestagao.

*Em geral, os titulos de testes soroldgicos para detecgdo de IgG no RN sdo bastante semelhantes aos titulos maternos no momento do parto. Os
anticorpos 1gG transferidos da m&e durante a gestagdo s&@o gradativamente degradados pela crianga ao longo do primeiro ano de vida.
Considerando-se as dificuldades existentes na interpretagédo dos resultados de testes soroldgicos realizados no periodo neonatal, em muitos RN
o diagndstico de toxoplasmose congénita sé pode ser confirmado ou descartado por meio do acompanhamento da evolugdo dos titulos de IgG ao
longo do primeiro ano de vida, pois os anticorpos IgG produzidos pela crianga persistem ou aumentam nas criangas infectadas.

Fonte: Tabela adaptada, Brasil, 2018; Santa Catarina, 2019; Santa Catarina, 2022

22.1. Consideragdes importantes na definicdo de casos de toxoplasmose congénita
e Fazem parte da investigagdo do RN suspeito para toxoplasmose congénita o
exame oftalmolégico completo com fundoscopia, o exame de imagem
cerebral (ecografia ou tomografia computadorizada) e o hemograma com

plaquetas;

e O exame do liquor é indicado para os pacientes com alteracdes neuroldgicas

clinicas e/ ou de imagem e diagndstico confirmado de tomografia de cranio;
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e Considerar como sugestivas de toxoplasmose congénita as seguintes
manifestacdes: retinocoroidite, calcificagdes intracranianas, dilatagdo dos
ventriculos cerebrais, micro ou macrocefalia, ictericia com predominio de

bilirrubina direta, esplenomegalia ou hepatoesplenomegalia;

e Os casos suspeitos de toxoplasmose, que apresentam IgG positiva e IgM/IgA
negativas no primeiro semestre de vida, devem repetir mensalmente ou a
cada dois meses a sorologia para acompanhamento de IgG até confirmagao
ou a exclusao da infeccdo. Nesses casos, a técnica usada para IgG devem
incluir diluicbes que resultem na quantificagcdo exata, permitindo comparacao
entre os titulos; e os testes seriados precisam ser feitos pela mesma técnica,

de preferéncia no mesmo laboratério;

e Os Obitos ou abortos suspeitos ou confirmados devem ser notificados e
investigados utilizando-se a Ficha de Notificagdo/Conclus&o: o registro do
nome deve ser ‘RN de nome da méae”; na “Evolugédo” (variavel 41 da ficha),
marcar a opgao “2 — Obito pelo agravo notificado”, informar a ocorréncia do

aborto ou de natimortalidade no campo das “Observagdes adicionais”.

23. MANEJO DA CRIANGA COM TOXOPLASMOSE CONGENITA

Toda gestante com diagndstico confirmado ou suspeito de infecgao aguda
deve ter seu filho avaliado ainda na maternidade para proceder a confirmacéao da
infeccdo congénita e instituir o tratamento (Santa Catarina, 2019). Na
indisponibilidade da realizacdo dos exames necessarios para avaliagao inicial, ou se
previsdo de demora para a realizacado dos mesmos, ou de dificuldade para iniciar
acompanhamento em servico de referéncia, deve-se iniciar o tratamento (Santa
Catarina, 2022).

O tratamento deve ser iniciado se existir quadro clinico compativel com
toxoplasmose, mesmo antes da confirmagdo diagndstica ou apdés a confirmagéao
diagnodstica conforme o fluxo para exames de triagem e confirmacao/descarte para
toxoplasmose congénita (Figura 7 e Figura 8). Considerar como sugestivas de

toxoplasmose congénita as seguintes manifestagdes: retinocoroidite, calcificagcdes
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intracranianas, dilatagcao dos ventriculos cerebrais, micro ou macrocefalia, ictericia
com predominio de bilirrubina direta, esplenomegalia ou hepatoesplenomegalia
(Santa Catarina, 2022).

Figura 8: Manejo do RN de mae com toxoplasmose aguda (suspeita ou confirmada)
na gestacao

RN assintomatico

-

Realizar exame fisico, neuroldgico e investigacdo completa: exame oftalmolégico completo com
fundoscopia, exame de imagem cerebral (ecografia ou tomografia computadorizada), exames
hematolégicos e de fungdo hepatica. Solicitar sorologias I1gG, IgM do RN.

- - -

IgG reagente, IgM ndo reagente, IgG reagente,

IgG reagente, IgM ndo reagente e
demais exames inalterados. IgM reagente

qualquer alteragdo caracteristica
de toxoplasmose congénita em
¢ exame fisico/neuroldgico ou
exames complementares.
Acompanhamento mensal com exame fisico,
neurolégico, sorologia e avaliagdo oftalmoldgica.

v v

Alteragéo clinica
e/ou nos exames
e/ou lgG persistente
em indice estavel
ou com elevacao
em duas avaliacbes
sucessivas.

Crianca assintomatica,
exames inalterados, IgG
em gueda progressiva
até resultado negativo
em duas amostras com
intervalo de 1 més.

v

Exclui toxoplasmose congénita,
mantém acompanhamento na UBS.

Iniciar tratamento (ver quadro 3)

Fonte: Tabela adaptada, Santa Catarina, 2022

RN sintomaticos e/ou assintomaticos com exames laboratoriais
confirmatérios de infeccdo pelo Toxoplasma gondii devem ser tratados
preferencialmente a partir da primeira semana de vida, seguindo o Esquema Triplice
(Sulfadiazina, Pirimetamina e Acido folinico). Nos casos confirmados de
toxoplasmose congénita o tratamento deve se estender até um ano de idade. (SBP,
2020; Santa Catarina, 2019).
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% Sulfadiazina - 100 mg/kg/dia via oral (VO) de 12/12 horas.

% Pirimetamina - 2mg/kg/dia, VO por dois dias, cada 12 horas e posteriormente
- 1 mg/kg/dia, dose unica diaria.

% Acido folinico - para combater a acdo antifélica da pirimetamina, com
supressdo medular, preconiza-se 5 a 10mg, trés vezes na semana. Manter

por uma semana apos a retirada da pirimetamina.

A sulfadiazina e a pirimetamina associadas ao acido folinico sdo usados
diariamente por seis meses sob monitoragdo hematoldgica quinzenal no primeiro
més e posteriormente a cada 30 dias. No segundo periodo, nos ultimos seis meses,
a sulfadiazina é usada diariamente e a pirimetamina em dias alternados, trés vezes
na semana. Se ocorrer neutropenia aumenta-se o acido folinico para 10 mg
diariamente e em situagbes graves, com leucdcitos menor que 500/mm3,
interrompe-se temporariamente a pirimetamina (SBP, 2020).

Em criangas com HIV e infecgao congénita por toxoplasmose, ao término do
primeiro ano de tratamento, deve-se manter o uso profilatico de pirimetamina,
sulfadiazina e acido folinico por tempo indeterminado, de acordo com monitoramento
(SBP, 2020). E necessario em todos os casos investigar e reavaliar a necessidade

de continuidade no tratamento (Santa Catarina, 2019).

23.1. Manejo terapéutico para toxoplasmose congénita durante o primeiro ano de vida

Tabela 21 - Medicamentos utilizados para tratamento da toxoplasmose congénita durante
o primeiro ano de vida

MEDICAMENTO INDICACAO ESQUEMA TERAPEUTICO

Pirimetamina - comprimidos de 25 mg - para sua administracao
pode ser manipulado em suspens3o oral,na diluigdo de 2 mg/mL

e1mg/mL.
Esquema Triplice
. . No primeiro Dose: 1 mg/Kg/dia (méaximo de 25 mg/dia), uma vez ao dia.
Pirimetamina, ano de vida durante dois a seis meses, dependendo da intensidade do

Sulfadiazina e Acido acometimento.

Folinico.

Apds, 1 mg/Kg/dia (maximo de 25 mg/dia), trés vezes por
semana, até completar 1 ano de utilizacdo do medicamento.

67



PROTOCOLO CLINICO E ASSISTENCIAL DA

@ o
ToxoPLAsMosE 67 SECRETARIA DE ESTADO DA SAUDE DO PARANA

GESTACIONAL E CONGENITA

Sulfadiazina - comprimidos de 500 mg - para sua administracao
pode ser manipulado em suspensdo oral, na diluicdo de 100
mg/mL

Dose: 100 mg/kg/dia de 12/12 horas

Acido folinico - comprimidos de 15 mg - para sua administracdo
pode ser manipulado em suspensdo oral, na diluicdo de 10
mg/mL.

Dose: 5 a 10 mg nas 28, 42 e 62-feiras — por via oral.

Obs: O acido fdlico ndo deve ser utilizado em substituicdo ao
acido folinico.

Fonte: Quadro adaptado, Brasil, 2011

Os medicamentos constantes do esquema terapéutico desta diretriz (Acido
Folinico 15 mg, Espiramicina 500 mg, Pirimetamina 25 mg e Sulfadiazina 500 mg),
constam da RENAME vigente e do Elenco de Referéncia Estadual de Medicamentos
e Insumos do CBAF (Deliberagdo da Comisséo Intergestores Bipartite CIB/PR n°
049, de 28/04/2020), portanto sdo de responsabilidade de aquisigdo dos municipios
paranaenses.

Estes medicamentos sao distribuidos apenas na apresentagédo de
comprimidos e para tratamento de recém-nascidos e bebés, os comprimidos podem
ser manipulados através de apresentacdes farmacéuticas em suspensdes orais
liquidas, sendo que a contratualizacdo da Farmacia de Manipulacdo é de
responsabilidade do municipio, que deve organizar-se de forma a garantir as
criangas o0 medicamento manipulado logo apds o nascimento.

A Farmacia de Manipulag&o contratualizada pelo municipio devera atender o
disposto na Resolugcédo da Diretoria Colegiada/ANVISA — RDC n° 67/2007 que
“Dispbe sobre Boas Praticas de Manipulagdo de Preparagdes Magistrais e Oficinais

para Uso Humano em farmacias”

23.2. Casos graves

Em casos graves pode-se estender o tratamento diario com pirimetamina em
até seis meses, com posterior administracdo em dias alternados, até completar um
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ano de tratamento. Entretanto, para alguns casos graves como: toxicidade medular
grave, retinocoroidite ativa e/ou proteina no liquido cefalorraquidiano = 1 g/dL,
existem esquemas terapéuticos diferenciados, citados nos quadros abaixo (Santa
Catarina, 2019).

Tabela 22 - Esquema terapéutico para a crianga com toxicidade medular grave

MEDICAMENTO INDICAGAO ESQUEMA TERAPEUTICO

Espiramicina até normalizagdo laboratorial.
(Hemoglobina > 8g/dL;

Neutrofilos > 500/mm3; Plaquetas > 50.000 |Espiramicina

mm3). Dose: 100mg/Kg/dia, de 12/12 horas —
Espiramicina por via oral.

Obs: Suspender pirimetamina e sulfadiazina

i Aumentar a dose do acido folinico para
Acido Folinico 15 a 25 mg/dia.

Observagdes: Caso haja recorréncia de toxicidade medular os pacientes devem realizar retorno precoce com o
profissional especializado (infectologista ou infectologista pediatrico).

Fonte: Quadro adaptado, Santa Catarina, 2019

Tabela 23 - Esquema terapéutico para a crianga com retinocoroidite ativa e/ou proteina no
liquido cefalorraquidiano = 1 g/dL

MEDICAMENTO INDICACAO ESQUEMA TERAPEUTICO
Prednisolona Acrescentar ao esquema triplice até a regressao|Prednisolona.
3 mg/mL do processo inflamatdrio com posterior redugdo|Dose: 0,5 a 1,5 mg/Kg/dia de 12/12
(solugdo oral) gradual da dose até sua suspensao. horas.

Fonte: Quadro adaptado, Santa Catarina, 2019

24. ALEITAMENTO MATERNO

O Ministério da Saude nao contraindica o aleitamento materno em casos de
toxoplasmose aguda na nutriz. Até o momento, ndo ha comprovagédo em estudos
quanto a transmissao do T. gondii via amamentagao, e a transmissao oral via leite
materno no contexto de uma infeccdo aguda é improvavel, visto que os taquizoitos
sdo extremamente sensiveis as enzimas proteoliticas. Além disso, os trofozoitos sao

destruidos pela mucosa da faringe. Assim, nas nutrizes com diagnéstico confirmado
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de toxoplasmose durante a gestacdo considera-se rara a possibilidade de
transmissao para o lactente, atribuindo-se um risco teorico praticamente inexistente
(Rio Grande do Sul, 2021).

A amamentagdo também pode ser mantida durante o tratamento para
toxoplasmose. A espiramicina é compativel com a amamentagdo, mas a
pirimetamina e a sulfadiazina devem ser utilizadas com critério. De acordo com a
nota técnica n°® 33/2018-CGSCAM/DAPES/SAS/MS, nao ha evidéncias para alterar a
indicacdo de amamentagcao exclusiva até o sexto més de vida e complementar até
os dois anos ou mais na crianga com toxoplasmose congénita. Dessa forma,
recomenda-se a manutencao do aleitamento materno (Rio Grande do Sul, 2021).

As imunizagbes devem ser mantidas conforme calendario de rotina. Em
caso de neutropenia grave (< 500/mm?3) em decorréncia da terapia, adiar a

imunizagao até a recuperagao do quadro (Santa Catarina, 2022).
25. EFEITOS ADVERSOS DO TRATAMENTO MEDICAMENTOSO

A sulfadiazina e a pirimetamina sdo medicamentos que, quando utilizados
diariamente, podem ocasionar disturbios hematolégicos (neutropenia, plaquetopenia,
leucopenia ou pancitopenia). Para tanto, deve ser administrado acido folinico
concomitantemente com esses medicamentos, como medida preventiva destes
disturbios (Santa Catarina, 2019; Santa Catarina, 2022).

Para os casos que forem confirmados, o tratamento devera ser mantido por
um ano e a sorologia deve ser repetida ao final do tratamento e com 15 meses de
vida (SANTA CATARINA, 2022). Nos casos descartados, a medicagao podera ser
suspensa, lembrando que a soronegatividade s6 deve ser considerada definitiva no
minimo dois meses apds a suspensao do tratamento (Santa Catarina, 2022).

Assim, é indispensavel realizar o acompanhamento laboratorial com a
realizacédo periodica de hemograma completo e contagem de plaquetas. Durante o
monitoramento, caso ocorram disturbios hematolégicos, o tratamento deve ser
suspenso, sendo orientado somente a utilizagdo da espiramicina. Caso sejam
identificados efeitos adversos que possam comprometer o tratamento, os pacientes
devem realizar retorno precoce com o profissional especializado (infectologista ou

infectologista pediatrico ) (Santa Catarina, 2019; Santa Catarina, 2022).
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25.1. Pirimetamina

Devido a inibicao da atividade da diidrofolato redutase, precursora do acido
félico, ha supressdo da hematopoiese, sendo a neutropenia o principal efeito
colateral, podendo ocorrer também anemia e plaquetopenia. Outros efeitos
colaterais sao: dor epigastrica, dores de cabega e gosto desagradavel na boca. Em
situagcbes de overdose acidental de recém-nascidos, podem ocorrer vomitos,

tremores, convulsdes e depressao da medula 6ssea (Santa Catarina, 2022):

% Controle: coletar hemograma apds quinze dias do inicio do tratamento. Na
presenca de alteragdes repetir semanalmente até completar quatro semanas
ou enquanto houver alteragées graves. Na auséncia de alteragdes, repetir
apoés duas semanas e, a partir dai, manter coletas mensais durante todo o

periodo de tratamento (Santa Catarina, 2022);

R
°

Conduta: ocorrendo neutropenia, pode-se administrar o acido folinico
diariamente, na dose de 10 mg (podendo chegar a 25 mg/dia). Se leucdcitos
< 500/mm?3, a pirimetamina deve ser suspensa temporariamente. Manter o
acido folinico por uma semana apds a retirada da pirimetamina (Santa
Catarina, 2022).

25.2, Sulfadiazina
Principais efeitos colaterais: cristaluria, intolerancia gastrica, farmacodermia,

em raros casos também toxicidade hematoldgica (Santa Catarina, 2022);

% Controle: exame parcial de urina ao iniciar o tratamento (Santa Catarina,
2022);

% Conduta: caso sejam identificados efeitos adversos que possam
comprometer o tratamento, os pacientes devem realizar retorno precoce com
o profissional especializado (infectologista ou infectologista pediatrico) (Santa
Catarina, 2022).
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26. ACOMPANHAMENTO DO LACTENTE COM TOXOPLASMOSE CONGENITA
26.1. Avaliagdes clinicas

Seguir a rotina de acompanhamento de puericultura na Atengao Primaria a
Saude, conforme calendario de consultas estabelecido pela Estratificacdo de Risco
de Criangas no Parana, sempre levando em conta a possibilidade de surgimento de

sintomas relacionados a toxoplasmose congénita (Parana, 2021).

26.2. Acompanhamento laboratorial

% Hemograma com contagem de plaquetas: coleta de hemograma apos 15 dias
do inicio do tratamento, juntamente com testes de fung&o hepatica e renal.
Apés realizar controle mensal do hemograma com contagem de plaquetas, se
nao estiver alterado (SBP, 2020).

% Puncgao liqudrica: Para os casos de pacientes com liquor inicial alterado,

repetir ao final do tratamento com corticoide (Santa Catarina, 2022).

26.3. Avaliagdes soroldgicas

Para as criangas com diagnostico de toxoplasmose congénita realizado por
IgM positivo, ndo ha necessidade de coleta de novas sorologias apos o término do
tratamento. Para aquelas com diagndstico realizado através da persisténcia ou
elevagdo dos titulos de IgG é necessaria a coleta de uma sorologia apos os 12

meses.

26.4. Acompanhamento multiprofissional

O acompanhamento devera ser realizado com médico da familia e/ou o
pediatra, recomendando-se frequéncia semanal no primeiro més para avaliagao da
toxicidade hematoldgica do tratamento, bem como ajuste da dose em fungao do
ganho de peso. ApoOs o primeiro més consultas mensais (Santa Catarina, 2022).
Estudo desenvolvido em servigo de referéncia regional no noroeste do estado revela
o grande beneficio do monitoramento integrado, alterando o progndstico da crianga
(STRANG, AGGF et al, 2023).
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Além disso, o paciente devera ter acompanhamento multiprofissional,

sobretudo durante o tratamento no primeiro ano de vida, por (SBP, 2020):

% Infectologista pediatrico - mensalmente até seis meses e posteriormente
conforme orientacao do especialista;
% Oftalmologista - a cada trés meses no primeiros dois anos de vida e

posteriormente semestrais até os seis anos e anualmente durante toda a vida;

O
*o

Neuropediatra - primeira avaliagdo nos primeiros seis meses de vida e apos
conforme sintomas ou orientacdo do especialista. Caso paciente apresente
sintomas neuroldgicos, encaminhar antes com priorizagao;

% Neurocirurgido - conforme quadro clinico;

% Fonoaudiblogo - conforme quadro clinico;

% Fisioterapeuta - acompanhamento desde o diagndstico, para estimulacéo

motora precoce.

26.5.1. Avaliagoes oftalmoldgicas

Manter avaliagdes oftalmoldgicas: Apds a idade escolar a crianga ja podera
referir o surgimento de algum sintoma de lesdo ocular (como moscas volantes,
escotomas, visdo borrada, campo visual alterado), devendo ser submetida a
avaliacao nessa eventualidade. Do contrario, apds os sete anos, avaliagbes anuais.
Pode-se indicar o tratamento com estimulo visual, a critério do oftalmologista (Rio
Grande do Sul, 2021).

E comum o surgimento de lesdo ocular em criancas previamente
assintomaticas, mesmo nas que receberam tratamento completo no primeiro ano de
vida. Se as lesbes estiverem ativas, € indicado o tratamento com sulfadiazina,
pirimetamina e acido folinico, eventualmente adicionado de corticoterapia, que tera
duracao de aproximadamente um més, dependendo da evolugdo. O tratamento
podera ser suspenso quando as lesdes estiverem cicatrizadas (Rio Grande do Sul,
2021).

26.5.2. Avaliagdes auditivas
Se a crianga nao fez avaliagao auditiva pelo potencial evocado auditivo de

tronco encefalico(PEATE) durante o tratamento, deve fazé-lo no maximo até os 14
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meses de idade. Nas criangas que receberam tratamento completo a deficiéncia
auditiva €& praticamente inexistente, mas pode ocorrer deficiéncia auditiva
neurossensorial naquelas cujo tratamento nao foi feito de forma regular e completa.
Naqueles sem alteracdes identificadas nos primeiros exames, deve ser feita uma
avaliacao audioldgica entre os 24-30 meses. Criangas com problemas na fala devem

ser encaminhadas a um fonoaudiélogo.

26.5.3. Aspectos neuroldgicos

Na ocorréncia de alteracbes relacionadas ao sistema nervoso central esta
indicada uma reavaliagdo com exame de neuroimagem e eletroencefalograma. Na
crianga com hidrocefalia podera estar indicada a colocacdo de uma derivacdo. O
tratamento deve ser feito o mais precocemente possivel, pois esta diretamente
ligado ao desenvolvimento neurolégico da crianga. Criangas com tratamento precoce
de hidrocefalia podem ter um desenvolvimento normal. Em criangcas com alteracoes
epileptogénicas podera estar indicado o tratamento com farmacos anticonvulsivantes
(Rio Grande do Sul, 2021).

Em casos com suspeita de microcefalia ou outras alteragbes do sistema
nervoso central, o acompanhamento devera ser compartilhado entre a Atengao
Primaria a Saude e a Assisténcia Ambulatorial Especializada (Rio Grande do Sul,
2021) e devera seguir o manual “Orientacbes integradas de vigilancia e atengéo a
saude no ambito da Emergéncia de Saude Publica de Importancia Nacional” (Brasil,
2017).
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PARTE 4 - VIGILANCIA EPIDEMIOLOGICA
27. AGOES NO CONTROLE DA TOXOPLASMOSE

A toxoplasmose na gestante e a forma congénita requerem agdes
transversais para vigilancia epidemiolégica (municipal, estadual e federal), incluindo
diagnostico, monitoramento, investigacao e tratamento. Tais agdes incluem diversos
graus de envolvimento em areas de pré-natal, parto e puerpério, assisténcia
farmacéutica, atencdo especializada, crescimento e desenvolvimento, entre outras
(Brasil, 2018). Sao agravos de notificagdo compulséria aos servigos publicos e
privados, conforme preconizado na Portaria n°® 204/2016 incluida no Anexo 5 —
Capitulo | da Portaria de Consolidacédo n°4, de 28 de setembro de 2017.

O propésito final da vigilancia epidemiolégica € orientar medidas de
prevencdo e controle para impedir a ocorréncia de novos casos. Para tanto, a
investigacao epidemioldgica objetiva identificar a fonte de infeccdo e o modo de
transmissao, os grupos vulneraveis a doencga e fatores de risco para o adoecimento,
além de confirmar o diagndstico e determinar as principais caracteristicas
epidemioldgicas (Brasil, 2018).

A investigacao epidemiologica € um trabalho de campo, iniciado a partir de

casos notificados e seus contatos, que tem como principais objetivos:

% ldentificar grupos vulneraveis a doencga;

+ |dentificar fatores de risco para o adoecimento; confirmar o diagndstico e
determinar as principais caracteristicas epidemioldgicas;

« Identificar a fonte de infeccdo e o modo de transmissao;

% Buscar as possiveis fontes de transmissao do T. gondiique a gestante se

expos;

2
*o

Caso haja vinculo entre as gestantes e o surto, deve-se realizar a busca ativa,
bem como a busca de dados adicionais nos sistemas de informagédo e nos
estabelecimentos de saude para entender o evento;

% Conhecer o numero de casos suspeitos e buscar vinculos entre eles —
manifestacbes agudas em gestantes podem ser indicativas de um surto em

andamento;
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E importante ressaltar a importancia do monitoramento dos casos e da
atualizacado dos profissionais de saude a respeito da doencga, além de estimular a
consulta as publicagbes do Ministério da Saude ja existentes que tratam o tema,
como, por exemplo, a publicagdo Orientagdes Integradas de Vigilancia e Atengao a
Saude no Ambito da Emergéncia de Saude Publica de Importancia Nacional (Brasil,
2017).

Assim, a agao integrada da vigilancia com os demais agentes, como a
vigilancia sanitaria, as equipes de pré-natal, a assisténcia farmacéutica, os centros
de referéncia para gestacdo de alto risco, o centro de ensino, entre outros,
contribuira para a redugao da toxoplasmose congénita no pais (Brasil, 2018).

As definigdes de caso, as orientagdes adotadas, as metodologias de exames
para diagndstico e as orientagdes padronizadas neste documento foram
amplamente discutidas e visam sanar algumas lacunas para a implementacéo da
vigilancia integrada da toxoplasmose adquirida na gestagdo e congénita no Pais,
uniformizando conceitos e metodologias ja adotados em alguns estados e no
Ministério da Saude (Brasil, 2018).

Os principais objetivos da vigilancia da toxoplasmose durante a gestacao e
da toxoplasmose congénita sdo prevenir a transmissédo vertical da infeccéo e
identificar casos precocemente para minimizar os danos causados pela infeccao
intrauterina. Esses objetivos estdo alinhados com o propdésito do rastreamento no
pré-natal, que visa identificar gestantes com toxoplasmose aguda para garantir
acompanhamento e tratamento adequados durante a gestagdo, bem como o manejo

apropriado da crianga apds o nascimento (Brasil, 2018).

27.1. Vigilancia de doengas de transmissao hidrica e alimentar

Os casos de toxoplasmose transmitida pela via alimentar (inclusive
gestantes) s&o classificados como doenga de transmissdo hidrica e alimentar
(DTHA), podendo configurar um surto. A vigilancia de DTHA no Brasil tem como
objetivo geral reduzir a incidéncia dessas doencgas, e tem como principais objetivos

especificos:
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« Conhecer o comportamento das DTHAs na populacgao;

+ Detectar, intervir, prevenir e controlar surtos de DTHA;

% Identificar os locais, os alimentos e os agentes etioldgicos mais envolvidos em
surtos de DTHA;

+ ldentificar e disponibilizar subsidios as atividades e as condutas relacionadas

a assisténcia médica das DTHAs.

28. MEDIDAS DE PREVENGAO, CONTROLE E PROFILAXIA PRIMARIA

Idealmente, a principal medida de prevencgao da toxoplasmose é a promogao
de acgdes de educacado em saude, principalmente em mulheres que estdo em idade
fértil e pessoas imunocomprometidas. Os servicos de saude precisam promover
essa educagao com informagdes a respeito das formas de prevenir a contaminagao
por T. gondii, incluindo a higiene alimentar, o consumo de agua filtrada ou fervida e o
controle da exposigédo a fontes ambientais contaminadas (Brasil, 2013; Brasil, 2018;
CDC, 2016).

Além disso, € crucial que as medidas adotadas sejam também de carater
coletivo, com iniciativas do poder publico voltadas para a prevencéo primaria. E
essencial garantir o fornecimento de agua tratada, livre de oocistos do parasita, e
manter uma adequada higiene dos alimentos. A industria da carne deve adotar boas
praticas de producado para minimizar a presenga de T. gondii na carne, como manter
gatos e roedores afastados das areas de processamento e utilizar agua limpa ou
devidamente tratada para os animais. Da mesma forma, a industria agricola deve
seguir boas praticas para reduzir a contaminagdo de culturas por oocistos. O
governo deve incentivar, apoiar e financiar pesquisas sobre métodos para reduzir a
contaminagdo ambiental com oocistos e cistos de T. gondii (Brasil, 2018; CDC,
2016).

Até o momento, ainda ndo existe uma vacina contra o parasito que seja
amplamente utilizada no Brasil. (Montoya; Liesenfeld, 2004). InUmeros estudos tém
sido feitos, tanto voltados para a toxoplasmose humana, quanto para a
toxoplasmose em outros mamiferos, mas, mesmo com 0 progresso no
desenvolvimento da vacina contra a toxoplasmose, que estd em andamento ha

décadas, ainda falta vacina eficaz para uso clinico em humanos. O consenso atual é
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que vacinas multi antigénicas tendem a ser mais eficazes do que as vacinas que
expressam um unico antigeno. Alternativamente, ha a disponibilidade de vacinas
orais para imunizar hospedeiros intermediarios nao-humanos (CHU, 2021).

As gestantes em uso de imunossupressores, como por exemplo os
corticodides e os quimioterapicos, ou com risco para imunossupressao por HIV,
deverdo seguir as medidas profilaticas de prevencédo primaria pelo risco de
reativacao/ reinfeccao (Parana, 2018).

Entretanto, a possibilidade, mesmo que incomum, de reinfeccdo em
individuos imunocompetentes amplia para todas as gestantes os cuidados de
prevencao primaria, independentemente de serem suscetiveis ou infectadas

previamente a gestagao (Brasil, 2018; Brasil, 2020).

28.1. Medidas de prevencao da infecgao por oocistos presentes no solo, agua e alimentos

% Cuidado na manipulacdo de terra - As mulheres gravidas e os individuos
imunocomprometidos devem usar luvas e mascara facial ao manusear areia e
fazer jardinagem e, depois, lavar as maos com sabdo e agua tratada
adequadamente;

% Lavar bem as frutas e vegetais com agua corrente, esfregando
mecanicamente, corretamente com agua adequadamente tratada antes do
consumo, mesmo antes de descascar as frutas. Os mesmos cuidados
recomendados para os utensilios apds manuseio dos vegetais potencialmente
contaminados com oocistos. De preferéncia, a gestante ndo deve consumir
alimentos fora do ambiente domiciliar, principalmente saladas;

% Ingerir apenas agua tratada ou fervida. Nao consumir alimentos ou bebidas

feitas com agua que nao seja filtrada ou fervida, como sorvetes e sucos;

O
°

Em lugares onde ndo ha saneamento basico, ferver ou filtrar a agua néo
apenas para consumo, mas também para medidas de higiene (por exemplo,

escovar os dentes) e para lavar alimentos e utensilios de cozinha.
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28.2. Medidas de prevencao da infec¢dao por cistos presentes na carne ou por taquizoitas

% Nao ingerir carnes cruas, mal cozidas ou mal passadas, incluindo quibe cru e
embutidos (linguica, salame, copa e outros);

% Ingerir carne bem cozida (67° C por 10 minutos);

% Ingerir embutidos frescos bem cozidos ou salgados (2,5% de sal por 48
horas). O processo de fabricacdo de embutidos n&o mata cistos teciduais;

% O congelamento dos produtos carneos elimina a maioria dos cistos teciduais
(- 18°C por 7 dias). Entretanto, o congelamento de carne a uma temperatura
interna de 12°C pode matar cistos teciduais de T. gondii, porém o método nao
€ confiavel na pratica, pois ndo € garantido o alcance dessa temperatura em
condicdes usuais;

% As carnes vermelhas devem ser cozidas até perder completamente a cor
avermelhada. O cozimento por micro-ondas nao € confiavel para matar
T.gondii;

« Evitar a contaminacao cruzada de carne crua para outros alimentos, lavando
as maos completamente apds o manuseio da carne, bem como as tabuas de
corte, pratos, bancadas e utensilios, que devem ser bem lavados com agua

tratada e sabéao.

2
*o

Nao experimentar carne crua;

R?
°

Nao consumir leite e seus derivados crus, ndo pasteurizados, pois eles
podem conter taquizoitos de T. gondii;

+ Realizar monitoramento soroldgico e tratamento da gestante para evitar a

transmissao e diminuir as sequelas na crianga.

28.3. Medidas de prevencao da infec¢do relacionada a animais:

% Controlar moscas e baratas;
« Lavar as maos com agua corrente e saponaceos ao manusear alimentos e

apods o contato com animais;

2
%

Alimentar gatos com racdo ou carne bem cozida, ndo os alimentar com
carnes cruas ou mal cozidas e nao permitir que os mesmos fagam a ingestao

de animais cagados, como roedores e passarinhos;
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+ Mudar a areia da caixa dos gatos de estimagdo DIARIAMENTE para que os
oocistos excretados nao tém tempo de se tornar infectantes. Mulheres
gravidas e individuos imunocomprometidos devem evitar manusear a caixa
de areia; se ndo houver mais ninguém disponivel para trocar a areia, usar
mascara facial e luvas, e lavar as maos com sabdo e agua adequadamente
tratada em seguida.

% Proteger as caixas de areia em areas de recreagao infantil para que gatos
nao defequem nelas;

+ Evitar contatos com gatos de rua ou de outros domicilios, onde os cuidados
recomendados ndo estdo garantidos. Os filhotes sdo os mais contaminantes;

% Caes e outros animais de estimacao, exceto gatos, nao transmitem o T. gondii
pelas fezes; porém, se frequentarem a rua, € possivel que sirvam de vetores
mecanicos por carregar oocistos em seus pelos e patas, motivo pelo qual a
higiene desses animais deve ser observada rigorosamente em caso de

gestante ou pessoa imunocomprometida no domicilio;
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PARTE 5 - NOTIFICAGAO

29. PROCESSO DE NOTIFICAGCAO

Aplicando-se esses objetivos a vigilancia de toxoplasmose, observa-se que
as notificagdes no Sistema de Informagdo de Agravos de Notificagdo — Sinan, no
Gerenciador de Ambiente Laboratorial — GAL (Brasil, 2021), no Sistema de
Informacgées Hospitalares do Sistema Unico de Saude — SIH-SUS (Brasil, 2021), no
Sistema de Informagdo sobre Mortalidade — SIM (Brasil, 2021), e os dados do
pré-natal, de tratamento, de laboratério, entre outros, subsidiam o conhecimento do
comportamento da doenga nas populacdes. Além disso, € possivel identificar
alteragbes no comportamento que podem indicar surtos ou aglomerados de casos.
As informacgdes obtidas também apoiam o direcionamento de agdes de prevengéo e
controle, os grupos mais afetados, os possiveis fatores de risco, os alimentos
envolvidos e quais sao os tratamentos mais adequados.

A notificagao, investigagao e o diagndstico dos casos agudos em gestantes,
permite identificar surtos, bloquear rapidamente a fonte de transmissdo e tomar
medidas de controle e prevencédo no tempo oportuno. Além disso, permite também a
intervengcao terapéutica apropriada com consequente reducdo de complicacoes,
sequelas e 6bitos. Ademais, a investigacdo no RN permite a intervengao precoce em
casos de doencga confirmada (Brasil, 2018).

No Brasil, a partir de 2011, a notificacdo da toxoplasmose adquirida na
gestacdo e congénita passou a ser compulsodria, conforme consta no anexo lll da
Portaria GM/MS no. 104 de 25/01/2011 (Parana, 2018). O Ministério da Saude, por
meio da Lista de Notificagdo de Doengas e Agravos Compulsorios, recomenda o
monitoramento dos casos de toxoplasmose congénita e toxoplasmose na gestagéo,
com a notificacdo semanal para as esferas municipal, estadual e federal, e surtos de
toxoplasmose (Brasil, 2017).

A Classificacdo Internacional de Doengas — 10? Revisao (CID 10) 098.6
corresponde a “Doengas causadas por protozoarios complicando a gravidez, o parto
€ O puerpério”; e, também, é usada para notificar a toxoplasmose adquirida na
gestacéo. Isso reforga a necessidade do preenchimento dessa informagao no campo

de “Informagdes complementares e observagdes” da ficha de notificacdo individual
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do Sinan. A notificacdo deve ser focada nos casos suspeitos de toxoplasmose
adquirida na gestacdo e nos casos suspeitos de toxoplasmose congénita. Os
servicos de saude também devem estar atentos as gestantes imunocomprometidas
que apresentarem toxoplasmose crénica, devido a possibilidade de reativacdo da
doenca. Enquanto ndo ha ficha de notificacdo no Sinan especifica, recomenda-se
que o caso provavel seja notificado como caso suspeito (Brasil, 2017).

A equipe de vigilancia epidemioldgica, de atengcdo basica, especializada e
hospitalar devem se articular para que os casos em gestantes e em RN sejam
notificados, diagnosticados, tratados e investigados oportunamente de acordo com
os fluxos estabelecidos. Recomenda-se a realizagdo de agdes conjuntas e
integradas com diversas areas, tais como Saude da Mulher, Saude da Crianca e
Assisténcia Farmacéutica. Para apoiar essa articulagdo, sugerimos que o0s
profissionais usem como base os documentos especificos.

Os prazos para encerramentos oportunos no Sinan e a utilizagdo do CID
para a diferenciagao dos tipos de toxoplasmose na notificagdo e posterior avaliagao
de dados estéo descritos na Figura 9.

O registro da notificagdo deve ser realizado e digitado na Ficha de
Notificagcdo/Conclusao (Figura 12) e digitada no Sinan Net. Recomenda-se que os
profissionais de saude sejam muito criteriosos quanto ao preenchimento da ficha e

observem as orientagbes a seguir.
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Figura 8: Tipo de toxoplasmose, notificagao e prazo de encerrame

TIPO DE TIPO DE NOTIFICAGAO ENCERRAMENTO

TOXOPLASMOSE FICHAS SINAN

Notificacio em casos de surto e
B58 notificagdes individuais em outras 180 dias
condigcdes e faixas etarias.

098.6 300 dias
{Doengas causadas por Motifi gAo C pulsorna individual
pr i plicando a (Portaria de Consolidagio n° 4 de 28
gravidez, parto e puerpéric) de setembro de 2017), com fluxo
semanal para as feras icipal

estadual e federal

P37.1 420 dias

Fonte: BRASIL, 2018b.

Nota*: CID B58: Toxoplasmose - para notificagdo de casos em surtes, inclui cutras subcategorias: B58.0 -
Oculopatia por Toxoplasmose, B58.1 - Hepatite por Toxoplasmose; B538.2 - Meningoencefalite por
Toxoplasmose; B38.3 - Toxoplasmose pulmonar e B58.8 - Comprometimento de outros orgdos.

Gestantes e Recem-nascidos oriundos de Surtos devem ser notificados com as CID especificas.

Fonte: Tabela adaptada, Santa Catarina, 2022
Nota: CID B58: Toxoplasmose - para notificagcdo de casos em surtos, inclui outras subcategorias: B58.0 -
Oculopatia por Toxoplasmose, B58.1 - Hepatite por Toxoplasmose; B58.2 - Meningoencefalite por Toxoplasmose;
B58.3 - Toxoplasmose pulmonar e B58.8 - Comprometimento de outros 6rgaos. Gestantes e recém-nascidos
oriundos de Surtos devem ser notificados com as CID especifica

Os registros dos casos de toxoplasmose em gestantes, congénita e adquiridas
notificados no Brasil, sdo distribuidos em diferentes sistemas de informagcdo em
saude: Gerenciador de Ambiente Laboratorial (GAL), Sistema de Informacédo de
Agravos de Notificagbes (Sinan), Sistema de Informacéo de Mortalidade (SIM) e
Sistema de Internagbes Hospitalares do SUS (SIHSUS) (Brasil, 2018).
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Figura 9: Fluxograma de atengao a gestante com toxoplasmose
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Fluxograma 1. Condutas para gestante com toxoplasmose

Fluxograma para toxoplasmose adquirida na gestacao
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Fonte: Santa Catarina, 2019

Em casos suspeitos ou confirmados da toxoplasmose adquirida na
gestacédo, a notificacédo individual feita no programa SinanNet, deve ser feita com a
CID 098.6 (Doengas Causadas por Protozoarios complicando a Gravidez, o Parto e
Puerpério). A notificagao individual de toxoplasmose congénita deve ser realizada
com a CID P37.1. Os outros casos de Toxoplasmose devem ser notificados com a
CID B58 assim como os surtos (Parana, 2018).

O registro da notificacdto deve ser feito na “FICHA DE
NOTIFICACAO/CONCLUSAQ” e digitada no SinanNet. Ja o fluxo da notificagdo
deve seqguir o] preconizado na Nota Técnica n° 02/2011
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GT-SINAN/CIEVS/DEVEP/SVS/MS, na Nota Informativa n° 8/2015/
CIEVS/DEVIT/SVS/MS e na Nota Informativa n® 26/2016 CGDT/DEVIT/SVS/MS. As
quais orientam a notificagdo, prazos para encerramento da notificagdo (300 dias
para a forma Gestacional e de 420 dias para a Congénita) e fluxos de retorno (Brasil,
2018).

Para que os casos em gestantes e em RN sejam notificados,
diagnosticados, tratados e investigados adequadamente de acordo com os fluxos
estabelecidos, as equipes de vigilancia epidemioldgica, de atengdo basica,
especializada ou hospitalar devem se articular. Sdo recomendadas a¢des conjuntas
e integradas com diversas areas, como Saude da Mulher, Saude da Crianga e
Assisténcia Farmacéutica (Brasil, 2018).

A carteira da gestante € um exemplo que pode servir como meio de apoio no
monitoramento, visto que tem espaco para trés registros de sorologia, sendo uma

fonte de informacgéao nas investigac¢des (Brasil, 2018).

29.1. CONSIDERACOES IMPORTANTES NA DEFINICAO DE CASOS DE TOXOPLASMOSE
CONGENITA (Brasil, 2018)

« Os Obitos ou abortos suspeitos ou confirmados devem ser notificados e
investigados utilizando-se a Ficha de Notificagao/Conclusado: o registro do
nome deve ser “RN de nome da mé&e”; na “Evolucdo” (variavel 41 da ficha),
marcar a opgdo “2 — Obito pelo agravo notificado”, informar a ocorréncia do

aborto ou de natimortalidade no campo das “Observacgdes adicionais”.

30. PREENCHIMENTO DA FICHA DE NOTIFICAGAO

A gestante e o RN serdo notificados nas CID especificas, e ndo devem ser
notificados simultaneamente para CID B58 (Toxoplasmose) ou B58.9 (Toxoplasmose

N&o especificada);

% O recém-nascido suspeito que ainda nao tiver nome registrado pode ser
notificado como “RN DE + nome da mae”, “RN GEMELAR | + nome da mae”,
‘RN GEMELAR Il + nome da m&e”. Quando o RN tiver o nome civil, o
profissional podera inseri-lo no Sinan de acordo com suas normas e rotinas

do Sinan. Atentar para os casos em que foi habilitado o fluxo de retorno
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(rotina de retroalimentacdo do Sinan Net), pois somente o municipio de
residéncia podera fazer a alteragdo. O municipio de residéncia deve acessar
semanalmente o] site do fluxo de retorno
(http://portalweb04.saude.gov.br/sinan_net/default.asp) para receber as

notificagdes realizadas fora do municipio de residéncia;

% Nao devem ser geradas novas notificagbes no Sinan para cada
consulta/exame da gestante ou RN. Os resultados de monitoramento podem
ser inseridos na parte de “OBSERVACOES” e o seu detalhamento, inserido

nos sistemas de informacgao correspondentes;

« A mae e o RN ndo devem ser registrados com os mesmos dados e, apenas,
CID diferentes;

% Incluir o registro de anomalias congénitas identificadas no nascimento na
Declaragao de Nascido Vivo (DNV): Campo 6: sim « Campo 41: descrever a
Anomalia Congénita, e se detectado posteriormente a emissao da DNV, deve
ser registrado no Sistema de Informagdes sobre Nascidos Vivos (Sinasc)
(Brasil, 2021).

R
4

Os servicos de saude devem complementar as informacbes de
monitoramento de casos ja inseridos no Sinan, de forma que os dados
representem com maior fidedignidade o perfil das formas da doenca. A
caderneta da gestante, por exemplo, pode apoiar neste monitoramento pois
tem espacgo para trés registros de sorologias, sendo uma fonte de informagao

nas investigagdes.

30.1. Preenchimento de campos especificos
% Campo 12 - Gestante: para as gestantes suspeitas deve ser preenchido
informando a idade gestacional - até 13 semanas gestacionais (1° trimestre),
14 a 26 semanas gestacionais (2° trimestre), acima de 27 semanas

gestacionais (3° trimestre) ou idade gestacional ignorada.

% Campo 31 - Data da investigagao: Campo de preenchimento obrigatério.
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% Campo 32 - Classificagao Final: este campo precisa ser preenchido para
apoiar a avaliagdo da magnitude da doenca por localizagao geografica,
apoiando a condugéo das politicas publicas e cumprimento de pactuagdes.

A opgao “inconclusivo” é atribuida automaticamente pelo sistema quando
ultrapassado o prazo para encerramento oportuno da notificagdo dessa
doenca e representa falha em alguma etapa da investigacdo e monitoramento

dos casos.

% Campo 33 - Critério de Confirmacao/Descarte: a toxoplasmose em

<,

gestantes devera ser descartada/confirmada por critério laboratorial. Caso o
anatomopatolégico seja utilizado, orientamos que seja marcado critério
“laboratorial” e que tanto essa informagdo como outras (tipo de exame e de
laboratério — publico ou privado, resultados dos exames, n° da ficha de
notificagdo do RN — para permitir vinculo) sejam inseridas no campo
“INFORMACOES COMPLEMENTARES E OBSERVACOES’.

O critério clinico-epidemiologico deve ser evitado para encerrar a notificagao
da gestante, mesmo que estejam relacionados a surtos, devido a
inespecificidade da manifestagao clinica da doenca.

A importdncia da confirmagao laboratorial deve-se a necessidade de
tratamento adequado e oportuno, ao aumento do risco para resisténcia aos
medicamentos antimicrobianos, a condicdo de impossibilidade temporaria de
doacédo de orgaos e transplantes sanguineos e ao direito assegurado ao
cidadao de conhecer informacgdes sobre o seu estado de saude, de maneira

clara, objetiva, respeitosa e compreensivel.

R
°

Campo 34 - O caso é autéctone do municipio de residéncia? e Campo 40
- Doenc¢a relacionada ao trabalho? Ao preencherem estes campos, os
profissionais de saude precisam verificar, durante a consulta, se ha relagao
com outros casos suspeitos (vinculo epidemiolégico) que possam configurar
surto. Se houver suspeita de surto, a Vigilancia Epidemiolégica municipal
deve ser notificada imediatamente para que inicie a investigagdo, uma vez
que surtos de toxoplasmose podem ter grande magnitude a depender da
fonte e forma de transmisséo.
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% Campo 41 - Evolugao do caso: O termo “cura” deve ser interpretado como
estado de eliminagao do agente infeccioso do hospedeiro por uma resposta
imune bem-sucedida ou pela terapia microbiana. Geralmente, a cura implica
eliminacgao tanto da infeccdo como de doengas, porém em algumas situagoes,
um hospedeiro pode se curar da doenga, mas a infec¢ado persiste (Brasil,
2018). Orientamos que classifiquem como “1 — Cura” quando houver a
negativacao sorologica, e além de marcar esta opgcao, deve-se descrever no
campo “INFORMACOES COMPLEMENTARES E OBSERVACOES” a

evolucdo do caso e a conduta terapéutica.

Tabela 24 - Instrugées basicas para notificagao

N2 na FI/C| Nome do campo Categoria Descri¢ao Caracteristicas DBF
1. Confirmado C?J;nnZOOObrlgatorlo
2.Descartado Classificagao final d
Classificagdo Final 3.Inconclusivo c-lo casF) apf)s DT_ENCERRA (data
32 (ver obs. no campo investigacao CLASSI_FIN
R " de encerramento)
variavel 32") . .
estiver preenchida
Critério 1. Laboratorial Critério usado
Confirmacgdo/ 2.Clinico- para confirmacgdo/ . ,
33 . s Campo essencial CRITERIO
descarte epidemioldgico descarte
Campo Obrigatério
0 caso & 1.Sim Indlcalse ocasoé quando
autoctone da 2. Nao autéctone do
34 A : . municipio de CLASSI_FIN=1 TPAUTOCTO
residéncia? 3. Indeterminado A e o L
residéncia (classificagdo final).

Fonte: Brasil, 2018
Legenda: O Campo de Preenchimento Obrigatério € aquele cuja auséncia de dado impossibilita a inclusdo da
notificacdo ou da investigacdo do Sinan. Campo Essencial é aquele que, apesar de ndo ser obrigatorio, registra
dado necessario a investigagdo do caso ou ao calculo de indicador epidemioldgico ou operacional
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31. FLUXOGRAMA DE TRIAGEM E CONDUTA NA TOXOPLASMOSE GESTACIONAL ATE 16

SEMANAS DE GESTACAO

Figura 10: Fluxograma de triagem da toxoplasmose no pré-natal: primeira sorologia realizada
até 16 semanas de gestacao (SD - sulfadiazina; P - pirimetamina; AF - acido folinico)

= Solidtar IgM, 1gGe, se IgG e IgM forem reagentes,
realizar Avidez de |gG na mesma amostra.
*» Se nio for possivel realizar o teste de avidez na Prevencao primaria
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rapido possivel até 16 semanas de gestacio. (idealmente a cada més) e no parto”.
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suscetivel; repetir a sorologia a cada 3 meses
(idealmente a cada més) e no parto”.
Médico (a)
v v
Forte/ Alta avidez de I1gG Fraca/Baixa avidez de igG
‘ ou avidez moderada
|
Provavel infecg3o anterior 3 gestagio ¥
SelgMe IgGem indices
1 muito baios, proximos
Interromper o uso docut off - perfil atipico.
de es piramicina l
l Repetir IgGe IgM
. ) apos 2 a 3semanas
Manter pré-natal de risco habitual.

Enfermeiro (a) / médico (a}

Se IgG persistir com
indices muito baixos e

estiveis: discutir caso
com Centro de Referéncia
Médico (a)

Fonte: Brasil, 2020
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32. FLUXOGRAMA DE TRIAGEM E CONDUTA NA TOXOPLASMOSE GESTACIONAL APOS 16
SEMANAS DE GESTACAO

Figura 11: Fluxograma de triagem da toxoplasmose no pré-natal: primeira sorologia realizada
apo6s 16 semanas de gestacdo (SD - sulfadiazina; P - pirimetamina; AF - acido folinico)

Solicitar IgM e lgG
(Avidez de 1gG apds 16 semanas de Prevencao primdria
gestagio, geralmente nido confirma Repetir a sorologia a cada I meses
ou exdui infecgi o aguda) (idealmente a cada més) e no parto”.
T Enfermeiro (a) /médico (a)
1 | :
Gestante 1gG (+) e 1gM (+) Gestante I1gG (-} e IgM (+)
Gestante gG (+) e 1gM (-} l
Y - Importante: conferir sea Infeccio muito recente ou IgM falso positivo.
- Infeccio provavelmenis ocorreu hipelo | i i e akrou sorologia - Inkiar espiramiina imediatamente.
Mmm! - = 0. Porim, nio para toxopla smose antes da - Repetir sorologia (1gG e IgM) em 2-3 semanas:
atual gestagao (ver 1° quadro
podessrictamenis exchitaa | | L o) +16M ¢ 4G posiivas INFECCRO AGUDA
gestagio ou préxima a concepgio. -5e0 mais provivel éque 3 :muncn:;o}u- amina :ziuichm ,w
;:::uhhﬂespnmh W manter esse esquema até o parto.
Enfermeiro (a) / médico (a) espir amicina ime diatame nte . o ativa)
+ Enfermeiro (a) / médico (a) m;n 2:%
primdéria e repetir a sorollogia a cada 3 meses
oo e e | (idealmente a cada més) e no parto?.
InfecgBo anterior A gestagio J j Midico {o)
Se IgMe 1gG em indices -5e IgM e IgG francamente positivos- proviavel
Se igG persistir com musto bakos, préaimos do Im Wn:mn Wfadiazi
- res sul
indice s muito baos e cut off - perl atipico pirim etamina :wo ld::n Mﬁ:ﬂm
c“mim’:‘m 4 - Ultrassom fetal mensal ou bimensal
Referé - Encaminhar para pré-natal de alto risco para
Meédico (a} “"";";fc""“ realizar, dependendo da kiade gestacional,
apis 2a 3 semanas amniocentese apés a 18" semana de gestagao
T | (minimo de 4 semanas apds provivel infecgio)
Médico (a)

Fonte: Brasil, 2020
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33. FLUXOGRAMA DE INTERPRETAGAO DE RESULTADO DE EXAMES NA CRIANGA DE MAE
COM TOXOPLASMOSE SUSPEITA OU CONFIRMADA

Figura 12: Fluxograma de interpretagao de resultados e conduta para crianga de mae com
toxoplasmose suspeita ou confirmada

Algoritmo 3 /Toxoplasmose Congénita - Interpretacao de resultados e conduta para crianca de
mae com toxoplasmose suspeita ou confirmada

Iniciar tratamento de imediato apos o nascimento (conforme quadro X)

[ Solicitar sorologia para Toxoplasmose IgG e IgM (ELISA captura, MEIA, ELFA, Quimioluminescéncia) ]

L T ~
F 3 4
IgG reagente 1Ig6 ndo reagente IgG nlo reagente
IgM reagente IgM reagente IgM n3o reagente
I | |
“’T"’ Recém-rascido infectado ""‘l'“
Notificar a Vi ia | Orientar medidas.
Epidemiolégica (VE) CID preventives.
P37 ve) [ Repet IgG e g
(VE 2" e 3 trimestre
| coPan
Encaminhar RN para |
médico da -
UBS/pediatra cu reagente a0 resgerte
Encaminhar RN para IgM reagente cu ight ndo
Infecto pediatria 5 P . o reagente : reegente
Infecto pediatria I
Alta /
2 tratamento

*0 seguimento soroldgico definira se ha apenas transferéncia de IgG maternos ou infeccdo.

Fonte: Santa Catarina, 2019
Legenda: Considerar como sugestivas de toxoplasmose congénita as seguintes manifestagdes: retinocoroidite,
calcificagdes intracranianas, dilatagéo dos ventriculos cerebrais, micro ou macrocefalia, ictericia com predominio
de bilirrubina direta, esplenomegalia ou hepatoesplenomegalia. Os casos suspeitos de toxoplasmose, que
apresentam IgG positiva e IgM/IgA negativas no primeiro semestre de vida, devem repetir mensalmente ou a
cada dois meses a sorologia para acompanhamento de IgG até confirmagéo ou exclusédo da infecgdo no final do
primeiro ano de vida.
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ANEXO | - Termo de consentimento informando o tratamento da toxoplasmose
adquirida na gestacgao.

Eu

(nome completo da gestante), abaixo identificada e firmada declaro ter
sido informada claramente sobre todas as indicacdes, contraindicagdes, principais
efeitos colaterais relacionados ao uso dos medicamentos Espiramicina, Sulfadiazina,
Pirimetamina e Acido Folinico, indicados para o tratamento da toxoplasmose

adquirida na gestagéo.

Estou ciente de que este medicamento somente pode ser utilizado por mim,

comprometendo-me a devolvé-lo caso o tratamento seja interrompido.

Os termos médicos foram explicados e todas as minhas duvidas foram esclarecidas

pelo médico

portado do CRM (nome completo do médico prescritor).

Expresso também minha concordancia e espontdnea vontade em
submeter-me ao referido tratamento, assumindo a responsabilidade e os riscos

pelos eventuais efeitos indesejaveis decorrentes.

Assim declaro que, fui claramente informada de que os medicamentos que

passo a receber podem trazer os seguintes beneficios:

» Espiramicina: impede ou retarda a passagem do Toxoplasma gondii para o feto,

diminuindo ou evitando o acometimento do mesmo, até a 162 semana de gestacéao.

* Pirimetamina e Sulfadiazina: esta associacdo é utilizada no tratamento da

toxoplasmose, evitando ou diminuindo as sequelas congénitas.

« Acido Folinico: em uso concomitante com a Pirimetamina, evita o efeito téxico da
Pirimetamina, prevenindo a depressao medular causada por esta droga, evitando
assim a anemia subsequente. Fui também claramente informada a respeito dos

seguintes potenciais efeitos colaterais, contraindicagées e riscos:
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* Reacdes de hipersensibilidade podem ocorrer com a associagao de Pirimetamina e
Sulfadiazina, como eritema multiforme, sindrome de Stevens-Johnson, necrolise

epidérmica toxica.

+ Possiveis efeitos adversos da Sulfadiazina: cefaléia, febre, tontura, letargia,
anorexia, diarréia, nausea, vOmitos, hepatite, gota, nefrite, intersticial, necrose
tubular, discrasias sanguineas, hematuria, reagdo alérgica, prurido,

fotossensibilidade, hipotireoidismo. Pode causar danos a crianga (Kernicterus).

» Possiveis efeitos adversos da Pirimetamina: lesGes cutaneas, dor de garganta,
palidez, glossite ou purpura, como sintomas iniciais de hipersensibilidade. Em doses
elevadas ou prolongadas pode causar efeitos adversos hematoldgicos, como

resultado de deficiéncia de acido fdlico.

Estou ciente de que posso suspender o tratamento a qualquer momento, mas
que comunicarei ao médico se houver esta tomada de decisdo, sem que este fato
impligue em qualquer forma de constrangimento entre mim e meu médico, que se

dispde a continuar me tratando em quaisquer circunstancias.

Autorizo o Ministério da Saude e as Secretarias de Saude a fazer uso de
informacbes relativas ao meu tratamento, para fins de pesquisa, desde que
assegurado o anonimato. Declaro, finalmente, ter compreendido e concordado

com todos os termos deste Consentimento Informado.

Assim, o fago por livre e espontanea vontade e por decisdo conjunta, minha e de
meu meédico.

Paciente:

Documento de identificagao:

Idade:

Endereco:
Cidade:
CEP:

Telefone: ()
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Responsavel legal (quando for o caso):

Documento de identidade do responsavel legal:

Assinatura do paciente ou do responsavel legal:

Médico responsavel:
CRM:
UF:

Endereco:
Cidade:
CEP:

Telefone: ( )

Assinatura e carimbo do médico:

Data: / /
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ANEXO Il - Modelo de solicitacido de medicamento para o tratamento da
toxoplasmose adquirida na gestagao e toxoplasmose congénita.

1. DADOS DA GESTANTE:

Nome: N2 notificagdao (SISVAN)
Semana gestacional: Idade:
Regional de Saude: Municipio:

2. RESULTADOS DE EXAMES:
IgG ( ) Reagente ( ) Nao Reagente Data da coleta: / /

IgM ( ) Reagente ( ) Ndo Reagente ( ) Indeterminado Data dacoleta:_ / [/

Teste de Avidez () Fraca ( ) Intermediaria ( ) Forte Data da coleta: / /

PCR Liquido Amniético ( ) Reagente () Nao Reagente Data da coleta:_ / [/

Observagoes:

(Declarar se houve dificuldades na realizacdo dos exames)

3. TRATAMENTO:

3.1. Medicamentos prescritos:

Medicamento Posologia

Acido Folinico cp 15 mg (AF)

Espiramicina cp 500mg ou 1.500.000 Ul (E)

101




PROTOCOLO CLINICO E ASSISTENCIAL DA

. o
TOXOPLASMOSE 8'\7

GESTACIONAL E CONGENITA

SECRETARIA DE ESTADO DA SAUDE DO PARANA

Pirimetamina cp 25 mg (P)

Sulfadiazina cp 500 mg (S)

3.2. Esquema de tratamento (marcar com X)

Semana gestacional

AF

Gestante SEM pesquisa de PCR no liquido
amnidtico

Até 15 semanas e 6 dias

A partir da 162 sem. até o parto

Gestante COM pesquisa de PCR no liquido
amniodtico

Até 182 semana

A partir da 182 sem. até o parto

4. JUSTIFICATIVA: Prescricio em desacordo com as diretrizes clinicas,

laboratoriais e terapéuticas para toxoplasmose adquirida nas gestagcdo e/ou

justificativa para diagnostico tardio:

5. DADOS DO MEDICO:

Médico Solicitante:

CRM:
Assinatura e Carimbo:
Data: / /

Nome do Estabelecimento de Saude:

Endereco do Estabelecimento:

102



GESTACIONAL E CONGENITA

, o,
PROTOCOLO CLINICO E ASSISTENCIAL DA
TOXOPLASMOSE @7 SECRETARIA DE ESTADO DA SAUDE DO PARANA

6. EVENTOS ADVERSOS LEVES OU GRAVES AOS COMPONENTES DO
ESQUEMA TERAPEUTICO EM TRATAMENTOS PREVIOS: RELATORIO MEDICO
ESPECIFICO PARA SOLICITACAO DE MEDICAGAO PARA TRATAMENTO DA
TOXOPLASMOSE CONGENITA

6.1. Dados da crianga:

Nome da crianga: N2 notificacdo (SISVAN)
Nome da mae: Idade:
Regional de Saude: Municipio:

6.2. Resultados do exame:

IgG () Reagente ( ) Nao Reagente Data da coleta: / /
IgM () Reagente ( ) Nao Reagente ( ) Indeterminado Data da coleta: I/
IgA () Reagente ( ) Ndo Reagente ( ) Indeterminado Data da coleta: / /

PCR Liquido Amnidtico ( ) Positivo ( ) Negativo ( ) Nao Realizado Data da coleta:
I

Observacoes:

(Declarar se houve dificuldades na realizagdo dos exames)
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7. TRATAMENTO:

7.1. Medicamentos prescritos:

Apresenta¢dao do medicamento Posologia

Acido Folinico cp 15 mg (AF)

Espiramicina cp 500mg ou 1.500.000 Ul (E)

Pirimetamina cp 25 mg (P)

Sulfadiazina cp 500 mg (S)

Prednisona (PRED) (cp de 5 mg ou cp de 20
mg) ou Prednisolona (PRED-L) (cp 20 mg

ou 1mg/ml ou 3 mg/ml)

7.2. Esquema de tratamento (marcar com X)

Idade Peso da AF E P s PRED PRED-L
crianga
12 més
22 més
32 més
492 més
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4. JUSTIFICATIVA PARA PRESCRICAO EM DESACORDO COM AS
DIRETRIZES CLINICAS, LABORATORIAIS E TERAPEUTICAS PARA
TOXOPLASMOSE ADQUIRIDA NA GESTACAO E/OU JUSTIFICATIVA PARA
DIAGNOSTICO TARDIO:

5. DADOS DO MEDICO:

Médico Solicitante:
CRM:

Assinatura e Carimbo:

Data: / /

Nome do Estabelecimento de Salde:

Endereco do Estabelecimento:
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