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RESUMO

A toxoplasmose é uma infecgao parasitaria causada por Toxoplasma gondii, um protozoario
intracelular. Os gatos domésticos e selvagens desempenham um papel central no ciclo de vida do
parasita, sendo os hospedeiros definitivos onde T. gondii completa seu ciclo sexuado e excreta
oocistos infectantes nas fezes. Esta zoonose apresenta uma ocorréncia mundial, estimando-se que
cerca de um terco da populacdo mundial apresenta uma toxoplasmose latente. A infeccdo é
particularmente preocupante em mulheres gravidas, podendo causar a toxoplasmose congénita,
devido a transmissdo ao feto através da passagem de taquizoitos através da placenta. Nesta
sequéncia, diversas complicagbes podem ocorrer dependendo da fase da gestacdo, como
malformagdes congénitas, disturbios neurolégicos ou até a morte fetal ou neonatal. De forma a
prevenir os riscos associados a toxoplasmose, uma educagdao em saude & muito importante, No
entanto, esta educacao deve ser promovida por profissionais qualificados disseminando orientagbes
baseadas em evidéncia cientifica. Assim, uma abordagem One Health é crucial, através de uma
colaboracédo transdisciplinar necessaria para avaliar, pesquisar e prevenir os desafios significativos
enfrentados em relagdo a toxoplasmose. A vigilancia das populagbes e a avaliagdo da prevaléncia de
infecdo por T. gondii sdo essenciais para uma abordagem integrada da saude humana, animal,
vegetal e ambiental.

Este trabalho visa sistematizar a informagéo atual disponivel sobre a toxoplasmose, designadamente

a toxoplasmose congénita, com uma analise na situagdo na Europa.

Palavras-chave: Toxoplasma gondii, zoonose, gato, one health, prevengcdo
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ABSTRACT

Toxoplasmosis is a parasitic infection caused by Toxoplasma gondii, an intracellular protozoan.
Domestic and wild cats play a central role in the parasite's life cycle, being the definitive hosts where
T. gondii completes its sexual cycle and excretes infectious oocysts in feces. This zoonosis has a
worldwide occurrence, with an estimated one-third of the global population having latent
toxoplasmosis. The infection is particularly concerning in pregnant women, as it can cause congenital
toxoplasmosis due to transmission to the fetus through the passage of tachyzoites across the
placenta. Consequently, various complications can occur depending on the stage of pregnancy, such
as congenital malformations, neurological disorders, or even fetal or neonatal death. To prevent the
risks associated with toxoplasmosis, health education is very important. However, this education
should be promoted by qualified professionals disseminating evidence-based guidelines. Thus, a One
Health approach is crucial, through transdisciplinary collaboration necessary to assess, research, and
prevent the significant challenges faced in relation to toxoplasmosis. Surveillance of populations and
assessment of the prevalence of T. gondii infection are essential for an integrated approach to human,
animal, plant, and environmental health. This work aims to systematize the current available
information on toxoplasmosis, particularly congenital toxoplasmosis, with an analysis of the situation in

Europe.

Keywords: Toxoplasma gondii, zoonosis, cat, one health, prevention
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INTRODUGAO

Toxoplasma gondii € um protozoario eucariota unicelular pertencente ao filo Apicomplexa,
subclasse Coccidia e  familia Sarcocystidae. Os Apicomplexa s&o parasitas intracelulares
obrigatdrios. No interior da célula hospedeira é garantida a nutricdo assim como a protegao contra o
sistema imunoldgico do hospedeiro. Estes parasitas apresentam organelos unicos numa extremidade
apical da célula que intervém no processo de invasao de células hospedeiras (Kochanowsky & Koshy,
2018). Os parasitas da familia Sarcocystidae tém um ciclo de vida heteroxeno, do tipo predador -
presa afetando tecidos de hospedeiros definitivos e intermediarios. Durante o seu desenvolvimento,
muitos destes parasitas formam quistos nos tecidos dos hospedeiros intermediarios, originando uma
infecdo croénica e contribuindo para uma transmisséo eficaz quando o hospedeiro definitivo ingere o
hospedeiro intermediario (Duszynski, 2015).

Toxoplasma gondii € um dos parasitas mais polixenos tendo como potenciais hospedeiros
intermediarios, os animais de sangue quente, incluindo o homem. Os hospedeiros definitivos sdo os
felideos, incluindo assim gatos domésticos e selvagens. T. gondii apresenta uma distribuicdo mundial
e tem um impacto na saude animal e na saude publica devido ao seu potencial zoondético, a grande
variedade de hospedeiros e a sua resisténcia (Tenter et al., 2000).

Os estadios assexuados de parasitas semelhantes a Toxoplasma foram descritos pela
primeira vez, no inicio do século XX. Nicole e Manceaux, em 1908, descreveram pela primeira vez de
merozoitos de T. gondii (i.e., taquizoitos ou endozoitos) no bacgo, figado e sangue de uma espécie de
roedores (Ctenodactylus gundi) no norte da Africa. Assim, foi considerada a espécie T. gondii no
género Toxoplasma (Nicole & Manceaux, 1908). Nos anos seguintes, varias espécies de Toxoplasma
foram nomeadas de acordo com as espécies em que foram identificadas. Apenas no final da década
de 1930 se concluiu que os isolados de origem animal e humana eram idénticos a T. gondii (Tenter et
al., 2000).

Este trabalho teve como objetivo compilar informagédo sobre T. gondii e a toxoplasmose
congeénita, contribuindo para uma melhor compreensao e abordagem das causas da doenga, a partir

de artigos cientificos publicados sobre este tema.

1. CICLO BIOLOGICO E EPIDEMIOLOGIA DA TOXOPLASMOSE

1.1.  CICLO BIOLOGICO

Toxoplasma gondii possui um ciclo biolégico complexo, que envolve hospedeiros
intermediarios e definitivos, decorrendo em trés fases distintas: a fase sexuada, a fase assexuada e a
fase exterior no meio ambiente. Morfologicamente, os esporozoitos, taquizoitos e bradizoitos de T.

gondii apresentam-se em forma de crescente, medindo cerca de 2 a 6 ym de largura e 4 a 8 ym de
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comprimento. A extremidade anterior possui organelos secretoras designadas de complexo apical,

utilizadas na invasdo de novas células hospedeiras. A locomogao ocorre através de um processo
chamado “motilidade por deslizamento”, um mecanismo crucial para a migragdo do parasita sem
modificacdo da sua morfologia através dos tecidos, atravessando barreiras biolégicas e invadindo
células hospedeiras (Daher et al., 2010).

O genoma de T. gondii é haploide, exceto durante a divisdo sexuada, no hospedeiro definitivo
(Halonen et Weiss, 2013).

1.1.1. FASE SEXUADA NO HOSPEDEIRO DEFINITIVO

A reproducgao sexuada ocorre exclusivamente no hospedeiro definitivo. Os felideos podem
ser infetados por ingestdo de quistos (bradizoitos) presentes nos tecidos de hospedeiros
intermediarios, ou oocistos esporulados no ambiente (Montoya & Liesenfeld, 2004). Apds a ingestéo,
a parede dos quistos é destruida no estdmago, provavelmente devido ao pH baixo e a agdo de
enzimas proteoliticas, ocorrendo a libertagdo de bradizoitos dos quistos ou esporozoitos do oocisto
(Attias et al., 2020). No intestino delgado, os bradizoitos e / ou esporozoitos infectam os enterdécitos
onde ocorre a esquizogonia. Formam-se os esquizontes durante a esquizogonia, um estadio de
reproducdo caracterizado por multiplas divisdes nucleares que precedem a individualizacdo de cada
célula (merozoito). Apds essas divisdes, inicia-se a formagado do complexo de membrana interna,
juntamente com o complexo apical, que inclui estruturas caracteristicas tipicas dos Apicomplexa.
Essas estruturas citoplasmaticas organizam-se ao redor de cada nucleo, dando origem a células
filhas chamadas merozoitos dentro da célula hospedeira. Quando os enterdcitos se rompem,
numerosos merozoitos sdo libertados, capazes de infectar novos enterdcitos e continuar o ciclo,
aumentando exponencialmente o niumero de parasitas (Attias et al., 2020).

Entre trés a quinze dias apds a infegdo primaria em felinos, inicia-se a fase seguinte, a
gametogonia, onde o parasita se diferencia em gametas masculinos (microgametas) e femininos
(macrogametas) (Dubey et al., 2020). Os macrogametas originam-se de um Unico merozoito e tém
um formato oval (8 ym de comprimento e 6 pym de largura), contendo um Uunico nucleo. Os
microgametas sdo formados por divisdo esquizogonica, sdo alongados (6 um de comprimento e 2
pUm de largura); apresentam cromatina nuclear condensada, dois corpos basais, flagelos localizados
na regido anterior e uma mitocondria localizada na base dos flagelos. Subsequentemente, o
microgameta move-se até encontrar um macrogameta numa célula epitelial formando um oocisto
imaturo. Este oocisto é libertado no limen intestinal do hospedeiro definitivo. O oocisto imaturo tem

formato eliptico e contém um Unico esporoblasto no interior (Attias et al., 2020).

1.1.2. FASE ASSEXUADA EM TODOS OS HOSPEDEIROS
A reproducdo assexuada, ou esquizogonia, pode ocorrer em todos os hospedeiros, tanto

definitivo como intermediario (Halonen & Weiss, 2013).
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Ao infectar um hospedeiro intermediario, Toxoplasma avanca para a fase de enquistamento

em tecidos, permanecendo latente até ocorrer oportunidade de transmissdo, via predagdo. Para
assegurar a transmissdo, o parasita dissemina-se pelo organismo, maximizando a formagédo de
quistos sem matar o hospedeiro (Kamerkar & Davis, 2012). Para atingir este objetivo, Toxoplasma
desenvolveu estratégias como instalar-se no citoplasma das células hospedeiras e garantir que
quantidades adequadas de metabolitos sejam disponbilizadas ao parasita (Coppens & Romano,
2018).

T. gondii replica-se assexuadamente através de um processo chamado endodiogenia, onde
ha replicacao do seu genoma haploide com divisdao em duas células filhas dentro da célula mae. Este
processo difere da divisdo celular eucaridtica tipica, pois as células filhas formam-se e separam-se
enquanto a célula mae se dissolve (Kochanowsky & Koshy, 2018). Os taquizoitos sdo a forma
haploide de T. gondii que se replica rapidamente e se dissemina pelo corpo do hospedeiro,
frequentemente desencadeando uma resposta imune. Em tecidos e células especificas, os
taquizoitos podem transformar-se em bradizoitos, uma forma de replicagdao mais lenta que origina
quistos. Os quistos contém muitos bradizoitos e sdo capazes de se evadir a resposta imune,
permitindo que T. gondii estabeleca uma infecdo persistente ao longo da vida do hospedeiro
(Kamerkar & Davis, 2012). Em humanos, T. gondii forma quistos e persiste principalmente no cérebro
e nos musculos cardiaco e esquelético (Ferguson & Hutchison, 1987).

Os taquizoitos podem infectar todos os tipos de células nucleadas, espalham-se por todo o
corpo e replicam-se a cada 6 a 8 horas num processo chamado endodiogenia. A replicagéo ocorre
num compartimento intracelular denominado vacuolo parasitoforo, inicialmente formado através da
invaginacdo da membrana da célula hospedeira durante a invasao. Este vacuolo evita a fusao da via
endolisossomal da célula hospedeira associando-se com organelos celulares, facilitando a aquisicao
de nutrientes e metabdlitos necessarios para a replicagao dos taquizoitos (Halonen & Weiss, 2013). O
parasita provoca mudangas significativas na expressao génica do hospedeiro, afetando moléculas
envolvidas em vias de sinalizagdo e nas defesas imunoldgicas, como as vias STAT, uma proteina
envolvida na regulagéo de varios processos celulares e a apoptose, facilitando assim a sobrevivéncia
do parasita nas células do hospedeiro. Os taquizoitos continuam a replicar-se exponencialmente até
sairem ou lisarem a célula hospedeira. Os parasitas extracelulares devem entdo invadir uma nova
célula hospedeira rapidamente para completar outro ciclo litico (Kochanowsky & Koshy, 2018).

Os taquizoitos podem diferenciar-se em bradizoitos, uma forma de replicagdo mais lenta, com
uma morfologia semelhante sendo frequente em infecgdes cronicas. Ao contrario dos taquizoitos, os
bradizoitas ndo rompem a célula hospedeira. Em vez disso, eles desenvolvem-se dentro de vacuolos
que maturam em quistos com uma parede espessa contendo a glicoproteina parasitaria CST1. Esta
glicoproteina parece desempenhar um papel crucial na estabilidade e na protegdo dos cistos contra a

resposta imunolégica do hospedeiro (Zhang et al., 2001).
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Os quistos em tecidos podem atingir didametro até 100 ym e podem conter milhares de

bradizoitos. Estes quistos sao predominantemente encontrados na matéria cinzenta do cérebro, no
interior dos neurdnios, e em tecidos musculares. Houve também identificagdo de quistos em 6rgéos
como pulmao, figado, rins entre outros. Os bradizoitos podem ser detetados no cérebro cerca de trés
dias apés a infeccdo (Dubey et al., 1997). Os quistos que contém bradizoitos vidveis podem
permanecer por muitos anos, possivelmente durante toda a vida do hospedeiro (Ferguson &
Hutchison, 1987). Quando ha uma falha do sistema imunitario do hospedeiro, os bradizoitos podem
reconverter-se em taquizoitos replicantes, reativando a infecdo e potencialmente causando danos

graves nos tecidos, em érgaos criticos como o cérebro (Halonen & Weiss, 2013).

1.1.3. FASE EXTERNA NO MEIO AMBIENTE
No hospedeiro definitivo, apods a libertagao de oocistos ndo esporulados nas fezes, ocorre a
esporogonia, em que 0s oocistos encontram condi¢des aerdbicas que desencadeiam a sua
maturagao, ou esporulagdo. Durante a esporulagéo, o oocisto divide-se em dois esporocistos (6-8 pm
cada). A maturagéo subsequente resulta em cada esporocisto contendo quatro esporozoitos. Estes
oocistos esporulados apresentam elevada resisténcia as condigdes ambientais e podem permanecer
viaveis em agua ou condigbes secas varios meses (Attias et al., 2020). Durante uma infecg¢ao

primaria, os gatos podem eliminar milhdes de oocistos. (Kochanowsky & Koshy, 2018).

1.2.  VIAS DE TRANSMISSAO

Tanto hospedeiros definitivos quanto intermediarios podem ser infectados pela ingestéo de
alimentos ou agua contaminados com oocistos ou cistos de tecido de T. gondii. Além disso, em
humanos, T. gondii pode ser transmitido da mée para o feto (infeccdo congénita) e também através
de transplantes de érgdos contaminados, como corag¢des (Kochanowsky & Koshy, 2018). Existem trés
estadios infectantes no ciclo de vida do T. gondii: taquizoitos, bradizoitos encontrados em quistos e
esporozoitos encontrados em oocistos esporulados (Tenter et al., 2000). No entanto, o periodo
pré-patente (ou seja, o periodo de tempo até a eliminagdo de oocistos apds a infecgédo) varia de
acordo com o estadio ingerido (Kochanowsky & Koshy, 2018). Esses estadios podem infectar tanto
hospedeiros intermediarios quanto definitivos, a infecgdo por T. gondii ocorrer através de diferentes

vias.

1.2.1. HORIZONTAL PELA INGESTAO DE OOCISTOS INFECTANTES NO

AMBIENTE
Durante uma infecgéo primaria, os gatos podem eliminar milhdes de oocistos, sendo que a
excrecao ocorre por 7 até 21 dias apds a infecgdo (Kochanowsky & Koshy, 2018). Os oocistos
esporulados infectantes podem permanecer por mais de 1 ano em solo humido e ndo congelado
(Simon et al., 2017). Verificou-se ainda que os oocistos tém capacidade de sobrevivéncia na agua do

mar por até 6 meses, indicando que ambientes marinhos costeiros podem contribuir para a infegéo
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através de hospedeiros transportadores (Lindsay & Dubey, 2009). Os oocistos podem manter sua

viabilidade em animais filtradores como anchovas e sardinhas, permanecendo infetantes nos seus
sistemas digestivos (Massie et al., 2010). Os mamiferos podem ser infetados por ingestdo de
alimentos ou agua contaminados pelas fezes de gatos com oocistos. O consumo de vegetais ou
frutas crus e nao lavados, assim como a ingestdo de agua contaminada com oocistos, representam
importantes fatores de risco para os humanos (Robinson et al., 2021).

A transmissao através de agua contaminada néao tratada ou néo filtrada tem estado associada
a pequenos surtos de infeccdo primaria sintomatica. Este problema parece ser caracteristico do
continente americano, pois os critérios para tratamento ou filiragdo da agua parecem ser mais
rigorosos na Europa (Kodjikian, 2010).

1.2.2. HORIZONTAL PELA INGESTAO DE QUISTOS EM TECIDOS
Os quistos sdo encontrados principalmente nos musculos € no cérebro dos hospedeiros
intermediarios. Os gatos sdo infectados ao ingerir presas infectadas (roedores, aves), bem como
animais selvagens carnivoros, como ursos, raposas, guaxinins. O homem pode ser infectado pela
ingestdo de carne contaminada, de porco, cordeiro ou outras espécies animais, crua ou com

insuficiente tratamento térmico. (Halonen & Weiss, 2013).

1.2.3.  VERTICAL PELA TRANSMISSAO TRANSPLACENTARIA DE TAQUIZOITOS

A transmissdo congénita ou vertical ocorre durante a toxoplasmose aguda numa mée
soronegativa (ndo imune), quando os taquizoitos presentes no sangue podem atravessar a placenta e
infectar o feto. A transmissdo do parasita da mie para a placenta provavelmente ocorre durante a
parasitemia, no inicio da infeccdo, quando a mae ainda esta assintomatica. A transferéncia dos
taquizoitos da placenta para o feto pode ser mais lenta e incerta, pois a placenta atua como um filtro,
atrasando essa transferéncia (Nizard, 2008).

O momento da gravidez em que a méae é infectada € um fator crucial na frequéncia da
transmissdo e na gravidade da infecao congénita (Halonen & Weiss, 2013). Estima-se que a
passagem do toxoplasma através da placenta e consequente infegdo do feto ocorra em cerca de 30%
dos casos. O risco € mais elevado durante o ultimo trimestre da gravidez, alcangando cerca de 70%,
enquanto no primeiro trimestre é apenas de 5%. Este risco aumenta para 90% durante a ultima
semana de gestacdo. A gravidade das complicacdes relacionadas a infecgao fetal é inversamente
proporcional ao risco de transmissao através da placenta. Portanto, as consequéncias da infe¢cdo sao
potencialmente mais graves quando ocorre uma infe¢do precoce, com risco elevado de aborto
espontaneo, hidrocefalia e atraso mental, anomalias neurolégicas detetadas por ultrassonografia
pré-natal ou no primeiro ano de vida. No ultimo trimestre, as taxas de transmissdo sdo mais altas,
porém a maioria desses casos € subclinica, resultando em infecgbes assintomaticas ou coriorretinite

recorrente ao longo da vida adulta inicial, que pode causar problemas de viséo e potencialmente
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cegueira (Montoya & Liesenfeld, 2004). O risco de lesbes oculares esta presente em todas as

criangas, independentemente do momento da infecgao materna (Kodjikian, 2010).
Além disso, em varios hospedeiros, os taquizoitos também podem ser transmitidos pelo leite
da mée para o filho (Tenter et al., 2000).

1.2.4.  VIAIATROGENICA

A transmissao de T. gondii através de transplante de 6rgdos de um doador soropositivo para
um receptor soronegativo (dador [D]+/receptor [R]-) representa também uma causa significativa de
infecgdo em pacientes transplantados coragao-pulmao, rim, figado e pancreas-figado. A reativagéo da
infeccao latente no receptor (D—/R+ ou D+/R+) é o mecanismo mais comum para o surgimento da
toxoplasmose em pacientes submetidos a transplante de médula O&ssea, células-tronco
hematopoéticas e figado, assim como em pessoas com AIDS (Montoya & Liesenfeld, 2004).

Os taquizoitos podem ser transmitidos também se forem inoculados num hospedeiro por exemplo,
acidente de laboratorio ou transfusdo de sangue (Daher et al., 2021).

Desta forma, T. gondii pode ser transmitido de hospedeiros definitivos para intermediarios, e
também de intermediarios para definitivos. A importancia epidemiolégica das diferentes vias de
transmissao ainda ndo é completamente compreendida. A prevaléncia das infecgbes por T. gondii ndo
esta restrita a presenga de uma uUnica espécie hospedeira, pois seu ciclo de vida pode persistir
indefinidamente através da transmisséo de cistos teciduais entre hospedeiros intermediarios, mesmo

na auséncia de hospedeiros definitivos (Tenter et al., 2000).

1.3. EPIDEMIOLOGIA

A toxoplasmose tem sido reportada em humanos em todo o mundo, estimando-se que cerca
de um tergo da populagdo mundial esta infectada com toxoplasmose latente. No entanto, a incidéncia
de toxoplasmose difere, sendo que os paises menos desenvolvidos apresentam uma incidéncia maior
do que os paises desenvolvidos. As regides com maior prevaléncia situam-se na América Latina,
partes da Europa Oriental/Central, no Médio Oriente e em partes do sudeste da Asia e da Africa
(Pappas et al., 2009). As variagdes na prevaléncia em humanos podem ser explicadas por varios
fatores, incluindo a presenga e o nimero de gatos, o clima e habitos culturais. O contacto direto com
gatos nao é necessario para a transmisséo devido a persisténcia de oocistos no ambiente (Dabritz &
Conrad, 2010). E importante realcar que a prevaléncia é maior em paises de clima quente e himido,

pois 0s oocistos perdem sua viruléncia em ambientes secos e frios (congelacao) (Massie et al., 2010).

1.3.1. DISTRIBUICAO NOS MEIOS URBANOS E RURAIS
A dispersao ou acumulagao potencial de oocistos de T. gondii no ambiente depende em parte
dos habitos de defecacdo dos gatos. Gatos domésticos que vivem em grupo (coldnias) geralmente
escolhem locais comuns para defecar, embora também possam defecar noutros locais. Este padréao

pode resultar em altas concentragbes de oocistos infectantes, concentrados em microfocos, onde o
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risco de infecgdo para animais e humanos é elevado (Simon et al., 2017). Estudos em areas urbanas

demonstraram frequentemente a contaminagao por T. gondii em locais como caixas de areia, parques
publicos com areas de atividades recreativas, jardins e areas proximas a depdésitos de lixo, locais
frequentemente utilizados por gatos para defecar (Adeela et al., 2013).

Em areas rurais, as quintas de animais de producdo sao identificadas como fontes de
contaminagéo por T. gondii. Um estudo realizado em varias exlora¢cdes em Franga revelou uma alta
proporgao de amostras de solo contaminadas (de 37,7% a 66,3%) por T. gondii. Fatores como a alta
densidade de gatos selvagens contribuem para a contaminacdo ambiental por oocistos em
exploracbes. Esta sobreposicdo espacial entre hospedeiros definitivos e intermediarios favorece a
transmissao do parasita. Outros fatores também foram identificados na relagdo com a contaminagao
dos solos em quintas como medidas de controle de roedores, praticas de maneio, alimentacdo e
abastecimento de agua, os quais podem contribuir para a heterogeneidade da contaminagéo do solo

entre as quintas (Simon et al., 2017).

1.3.2. DISTRIBUICAO DOS HOSPEDEIROS INTERMEDIARIOS

O consumo de carne é uma fonte importante de contaminagéo para o homem, especialmente
no caso de consumo de carne crua ou insuficiente tratamento térmico. T. gondii tem uma distribuicdo
mundial um grande impacto na saude publica. Estima-se que T. gondii é responsavel por
aproximadamente 24% de todas as mortes associadas a agentes transmitidos por alimentos nos
Estados Unidos (Guo et al., 2015). Além disso, um estudo da Global Disease Burden em 2010
estimou que, no mundo, a toxoplasmose transmitida por alimentos foi responsavel por 10,3 milhdes
de casos em 2010 (Torgerson et al., 2015).

Estudos recentes reportam que a prevaléncia de T. gondii € menor em bovinos e aves do que
em suinos e ovinos em sistemas com maneio convencional. O aumento da prevaléncia de T. gondii
em animais de producgéo bioldgica é frequentemente subestimado, principalmente devido ao acesso
desses animais ao ar livre (Guo et al., 2015). Por exemplo, na Roménia, um estudo revelou uma
seroprevaléncia de 53,5% em ovinos. Esta seroprevaléncia foi significativamente maior em adultos
(61,1%). Além disso, o parasita foi responsavel por 11,8% dos abortos em ovelhas (Pastui et al.,
2023). Em Espanha, observou-se em suinos uma prevaléncia individual em animais com mais de 7
semanas de idade de 22,8% e a prevaléncia intra-exploragéo variou de 7,1% a 36,4% com uma
prevaléncia que aumenta com a idade do animal (de 0 semana até mais de 7 semanas). Os fatores
de risco identificados associados a exposicdo a T. gondii foram a presenca de gatos, a taxa de
mortalidade ao desmame e um acesso ao exterior nas exploragbes (Garcia-Bocanegra et al., 2010).

A prevaléncia de T. gondii varia com os sistemas de maneio. Em sistemas de producéo
fechada, com estratégia all-in-all-out ou com produgdo do nascimento ao abate, a infecgdo por T.
gondii pode ser consideravelmente reduzida ou eliminada com a implementagdo de rigorosas
medidas de biosseguranca. Por outro lado, em exploragdes com poucas medidas sanitérias, a

soroprevaléncia de T. gondii pode ser bastante alta. Além disso, a prevaléncia da infecgdo parece ser
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significativamente maior em suinos criados em sistemas de produgado extensiva ou caseira, com

acesso ao ambiente (Van Der Giessen et al., 2007).

A carne de aves pode ser também uma fonte de infegdo. A produgédo de aves ao ar livre
aumenta o risco de infecgao pelo consumo de oocistos presentes em alimentos contaminados. Assim,
a carne de aves deve ser considerada como uma fonte potencial de infeccdo para humanos devido a
crescente popularidade das praticas de produgéo ao ar livre (Beck et al., 2022).

As discrepancias de contaminagéo observadas entre diferentes sitios podem ser atribuidas a
caracteristicas biolégicas e ambientais particulares das areas estudadas, como o tamanho e a
composicao da populagéo de gatos, bem como o impacto do clima na sobrevivéncia dos oocistos, e
também as praticas de exploragdes. Além disso, fatores relacionados com a metodologia utilizada na
avaliagdo, como a sensibilidade das técnicas de deteccdo do DNA de T. gondii, podem influenciar na

variagao encontrada entre os estudos (Simon et al.,2017).

1.3.3. TOXOPLASMOSE CONGENITA

Em 2021 foi publicado o relatério epidemiolégico anual sobre o numero de casos de
toxoplasmose congénita reportado pelo European Center For Disease Prevention And Control
(ECDC). Assim, dados foram reportados em 21 paises da Unido Europeia, onde Portugal relatou pela
primeira vez. Alguns paises na Europa nao possuem sistemas de vigilancia para toxoplasmose como
Dinamarca, Liechtenstein, Italia, Holanda, Noruega e Suécia. Seis paises (Austria, Bélgica, Franca,
Grécia, Eslovaquia e Eslovénia) tém vigilancia ativa de casos congénitos com triagem obrigatdria de
mulheres gravidas. Quatro paises (Bulgaria, Republica Tcheca, Alemanha e Hungria) tém triagem
voluntaria. Alguns paises da Europa ndo possuem politicas de rastreamento e/ou vigilancia da
toxoplasmose congénita em mulheres gravidas, no entanto, Estbnia, Islandia, Irlanda e Malta
reportam seus dados para o ECDC. Desde 2020, o Reino Unido parou de reportar dados devido a
sua saida da UE em 31 de janeiro de 2020. Na Espanha, a vigilancia da toxoplasmose nao cobre todo
0 pais e também n&o fornece uma estimativa da populagédo coberta pela vigilancia, portanto o pais
nao fornece dados (Congenital toxoplasmosis - Annual Epidemiological Report for 2021, 2024).

Em 2021, foram registados 150 casos confirmados de toxoplasmose por 21 paises da
UE/EEA. A taxa de notificagdes foi de 5,51 casos por 100.000 nascidos vivos na UE/EEA, com a
Franca apresentando a maior taxa (15,84), seguida pela Polbénia (3,92) e a Republica Tcheca (3,58).
A toxoplasmose apresenta uma taxa de letalidade de 2,0% na UE/EEA, nos 128 casos com
resultados conhecidos 5 morreram (Congenital toxoplasmosis - Annual Epidemiological Report for
2021, 2024).

Uma mulher é considerada soropositiva se apresenta anticorpos IgG ou se ocorre uma
soroconversao durante a gravidez. Ao contrario, uma mulher é considerada soronegativa se
apresenta uma auséncia de anticorpos anti-T. gondii. A diminuicao da soroprevaléncia foi relatada em
alguns paises como os Paises Baixos, com redugdo de 41% para 26% entre 1995-1996 e
2006-2007; Portugal com redugdo de 47% para 22% entre 1979 e 2013; e Austria com redugao de

Modelo 62/P02/R0-23 1 N A
Sistema Interno de Garantia da Qualidade 4, 5 % B ¢



euvg

43% para 32% entre 1995 e 2012 (Robinson et al., 2021).

Comparando os diversos relatérios epidemioldgicos anuais, o numero de casos de

toxoplasmose congénita aumentou ligeiramente em 2021. Este aumento pode ser explicado pela
inclusdo dos relatdrios de Portugal pela primeira vez, além da Republica Checa que relatou o maior
numero de casos desde o inicio da vigilancia da toxoplasmose congénita em 2007, e o ligeiro
aumento de casos em Franga (Congenital toxoplasmosis - Annual Epidemiological Report for 2021,
2024).

Poucos paises na Europa implementaram sistemas de vigilancia especificos de acordo com
suas politicas de prevencao da toxoplasmose congénita. Considera-se assim necessario melhorar a
vigilancia epidemiolégica da toxoplasmose congénita para determinar o verdadeiro impacto da
doenca e avaliar a necessidade e a eficacia dos programas de prevengao existentes (Congenital

toxoplasmosis - Annual Epidemiological Report for 2021, 2024).

1.3.4. EM FRANCA

Franca representou 78% do total de casos confirmados de toxoplasmose congénita na Unido
Europeia/Area Econémica Europeia (UE/EEE) em 2021, possivelmente devido ao seu sistema de
vigilancia sensivel (Congenital toxoplasmosis - Annual Epidemiological Report for 2021, 2024). Desde
1978, as autoridades de saude publica em Franga tém implementado um programa de prevengao da
toxoplasmose congénita, que inclui a triagem sorolégica mensal de todas as mulheres gravidas que
sédo soronegativas, bem como o tratamento em casos de seroconversao e confirmacao laboratorial de
todos os casos de toxoplasmose congénita detectados durante o processo, incluindo casos
assintomaticos (Nogareda et al., 2013).

Franca é tradicionalmente considerado um pais com elevada prevaléncia, em que na década
de 1960 foi registada uma seroprevaléncia superior a 80%. Em 2016, foi registado um valor de 31%.
Esta diminuigdo pode ser explicada pelo consumo mais difundido de carne congelada, uma melhor
filtracdo de agua, uma produgcdo moderna de carne, uma melhor higiene, assim como pela
urbanizagao (Peyron et al.,2019).

Segundo a pesquisa nacional perinatal de Robinson et al., (2021), realizada em Frangca em
2016, observou-se uma soroprevaléncia mais alta em mulheres com mais de 40 anos em
comparagao com aquelas de 20 a 24 anos. Também foi notada uma disparidade entre as regides de
Franca e os territérios ultramarinos, provavelmente devido ao clima mais favoravel a conservagao de
oocistos no ambiente. A soroprevaléncia foi significativamente mais alta também em mulheres i)
multiparas (32,8%); ii) que nao vivem com um parceiro (35,7%); iii) com status profissional mais alto
(35,4%) ou iv) em profissdes agricolas/comerciais (34,8%).

Quanto a influéncia dos habitos alimentares, observa-se que o consumo geral de carne em
Franca diminuiu, com uma redugao particularmente marcante no consumo de carne de carneiro, que
anteriormente era considerada uma contribuicdo significativa para a toxoplasmose humana no pais

(Animaux de boucherie et Volailles de chair : consommation de viande, 2024). Quanto as mulheres
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francesas, essa associagdo provavelmente esta ligada aos seus habitos alimentares, ja que aquelas

das classes socioeconémicas mais elevadas tendem a consumir certos tipos de carne pouco cozida
com maior frequéncia (Robinson et al., 2021).

O numero de casos anuais de toxoplasmose congénita relatados depende entdo dos
resultados anuais da Franga com seu sistema de vigilancia sensivel. A queda mais significativa
ocorreu em Franga em 2016, seguida por uma diminui¢do continua nos anos seguintes, alcan¢ando o
indice mais baixo em 2020. Uma possivel correlagcao existe com a pandemia de COVID-19 que afetou
o mundo inteiro. Devido as diferengas na monitorizagdo da toxoplasmose congénita e a auséncia de
notificacdo ou notificagdo de zero casos em 23 paises da UE/EEE, ndo é possivel estimar a
prevaléncia real da doenga nesta regido, limitando assim a avaliagdo desta forma da doenca
(Congenital toxoplasmosis - Annual Epidemiological Report for 2021, 2024).

Os programas de vigilancia ndo s6 ajudam a monitorar a prevaléncia da toxoplasmose
congénita, mas também tém um impacto econdémico significativo. Na Austria, por exemplo, o
programa de rastreio e tratamento teve um impacto de 448 milhdes de euros em 17 anos, ou
aproximadamente 26 milhdes de euros por ano. O custo anual do programa de rastreio é de 1,9
milhdo de euros. Os beneficios sociais do rastreio sdo 14 vezes maiores que o custo do programa,
representando um excelente investimento para a sociedade (Prusa et al., 2017). Apesar das
discussbes na area da economia da saude sobre a utilidade do rastreio em regides com baixa
prevaléncia, analises econdémicas que levam em conta os custos ao longo da vida de doengas
incapacitantes mostram de forma consistente que a prevencao pode ser economicamente vantajosa,

mesmo nessas circunstancias (Bobié, Villena et Stillwaggon, 2019).
2. DIAGNOSTICAR, PREVENIR E MONITORIZAR A TOXOPLASMOSE

2.1. GENETICA

A genotipagem de T. gondii € amplamente utilizada para determinar o impacto potencial de
um determinado gendtipo no curso da doenga (Sroka et al., 2023). A estrutura genética da populagéo
de T. gondii foi determinada pela analise do polimorfismo de comprimento de fragmentos de restricéo
multilocus em 106 isolados independentes de humanos e animais. Analises filogenéticas e
estatisticas revelaram uma estrutura populacional muito incomum composta por trés linhagens clonais
amplamente distribuidas. Gendtipos amplamente misturados foram observados apenas em quatro
amostras, 0 que sugere que, embora ndo sejam espécies distintas, a recombinagédo sexual entre

essas trés linhagens é extremamente rara nas populagdes naturais (Howe & Sibley, 1995).

Na Europa, as estirpes de T. gondii mais frequentemente isoladas séo categorizadas em trés
principais linhagens clonais (1, Il, 1ll) que exibem diferentes niveis de viruléncia. No entanto, parece
que ha uma predominancia do gendtipo Il do T. gondii nos animais como na Alemanha, Suica ou em

Portugal (Sroka et al., 2023). A linhagem clonal tipo | foi caracterizada como altamente virulenta em
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ratos, onde a infecgao por um Unico parasita pode resultar na morte do hospedeiro. Por outro lado, as

linhagens tipo Il e lll sdo consideradas avirulentas, permitindo uma resposta imunolégica do
hospedeiro contra a infecdo e a possibilidade de a doenga se tornar crénica. Em humanos, a
toxoplasmose apresenta um padrao semelhante: a forma aguda esta associada ao gendtipo tipo |,
enquanto o tipo Il € mais comum em pacientes imunocomprometidos e o tipo Ill esta relacionado a
forma assintomatica da doenga (Howe & Sibley, 1995). Estudos recentes de genotipagem na Europa
encontraram isolados hibridos virulentos de T. gondii ou estirpes atipicas (Uzelac et al., 2021) e como

um quarto gendtipo clonal foi descoberto nos EUA (Khan et al., 2011).

22. A TOXOPLASMOSE
221. A TOXOPLASMOSE FELINA

No hospedeiro definitivo, T. gondii assume a forma do tipico ciclo enteroepitelial de coccidias
no epitélio intestinal, com a excrecédo de oocistos nas fezes. Gatos imunocompetentes, portanto, sdo
assintomaticos a infecgao ( Sroka et al., 2023).

A toxoplasmose sistémica aguda foi observada em neonatos, gatinhos jovens com sistema
imunoldgico imaturo e gatos imunocomprometidos. Em gatos adultos com imunossupressao devido a
infecgdes concomitantes pelo virus da leucemia felina (FeLV) ou pelo virus da imunodeficiéncia felina
(FIV), foi relatada a reativagédo de quistos latentes. No entanto, essa forma da doenca é considerada
rara ( Last et al., 2004).

Os sinais clinicos sao inespecificos podem incluir falta de apetite, febre persistente,
depressao, ictericia, diarreia, e letargia. A fase grave da doenca pode manifestar-se com o
desenvolvimento de pneumonia, hepatite, necrose pancreatica, miosite, miocardite, uveite, dermatite
e encefalite (Nagel et al., 2013). Os gatinhos infetados por via vertical ou pela lactagdo desenvolvem
sinais mais graves e frequentemente morrem de doenca pulmonar ou hepatica (Hartmann et al.,
2013). Podem ser também encontradas altera¢des inespecificas de parametros hematoldgicos, como
leucocitose, eosinofilia, neutrofilia, linfocitose, monocitose, anemia e hipoalbuminemia. Uma doenca
nao identificada que resulta num estado de imunocomprometimento pode ser a causa da reativacao
de um quisto tecidual latente de T. gondii (Cohen et al., 2016). Os médicos veterinarios devem estar
cientes de que os gatos, especialmente aqueles com sistema imunolégico comprometido, podem
desenvolver toxoplasmose disseminada. Esta € uma doenga sistémica que pode resultar na morte do
gato e na transmissao do agente a outros animais domésticos e humanos (Sroka et al., 2023).

O diagndstico ante-mortem da toxoplasmose em gatos € complexo devido a inespecificidade
dos sintomas (Sroka et al., 2023). Depende geralmente da medigdo dos anticorpos anti-Toxoplasma
(especialmente IgM) e/ou da resposta clinica ao tratamento eficaz contra a infeccao por T. gondii,

geralmente a clindamicina. A confirmagéo diagndstica requer a detecgédo dos taquizoitos, seja por
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citologia, histopatologia ou por reagdo em cadeia da polimerase (PCR) em amostras de tecidos ou de

liquidos bioldgicos (Cohen et al., 2016). A deteccado de oocistos nas fezes é rara e trabalhosa, devido
ao curto periodo de excregao dos gatos, mesmo com amostras colhidas ao longo de 3 dias. Além
disso, a morfologia dos oocistos de T. gondii € muito semelhante a de Hammondia hammondi,
Besnoitia oryctofelisi e Besnoitia darlingi (Hartmann et al., 2013).

Em geral, a identificacdo da infec¢ao crénica por T. gondii em animais € predominantemente
realizada através de testes soroldgicos. Utilizando o ensaio de imunofluorescéncia (IFA), anticorpos
dos isotipos IgM, IgG e IgA podem ser detectados, mas os anticorpos sdo comumente encontrados
tanto em gatos saudaveis quanto doentes. Portanto, sua presenca ndo prova toxoplasmose clinica.
Nao existe um teste padréo definitivo para abranger a vasta diversidade de espécies hospedeiras de
Toxoplasma. Atualmente, o teste de aglutinagdo modificada (MAT) parece ser o mais apropriado para
um amplo espectro de espécies, embora testes especificos de ELISA também tenham sido
desenvolvidos para os gatos (Robert-Gangneux & Dardé, 2012).

O tratamento de escolha é a Clindamicina, que deve ser administrada oralmente na dose de
10-12 mg/kg a cada 12 horas por 4 semanas. No entanto, outros tratamentos sintomaticos podem ser

adicionados, como por exemplo no caso de uveite ou outras condi¢des (Hartmann et al., 2013).

2.22. A TOXOPLASMOSE MATERNA

A toxoplasmose é assintomatica em 80% dos casos em pacientes imunocompetentes (como
as mulheres gravidas), resultando em imunizagdo com persisténcia de cistos no cérebro, musculos e
retina (Montoya & Liesenfeld, 2004). Os pacientes sintomaticos geralmente apresentam sintomas
leves e ndo especificos como febre, suores, dor de cabega, dor muscular, faringite, aumento dos
ganglios linfaticos, hepatomegalia/esplenomegalia e/ou uma erupgéo cutdnea maculopapular difusa e
nao pruriginosa. O episddio febril dura cerca de 2 a 3 dias. Entre esses sintomas, a linfadenopatia é a
mais comum e pode persistir por varias semanas (Ahmed, Sood et Gupta, 2020). Em casos graves,
especialmente devido a reativagdo da infecgao, a coriorretinite pode se manifestar com a presenca de
manchas flutuantes ou até mesmo perda de visdo. As consequéncias da transmissao e das sequelas
em mulheres cuja infecgdo é detectada e tratada precocemente durante a gravidez sao raramente

graves (Wallon et al., 2013).

223. A TOXOPLASMOSE FETAL
Um feto infectado pode nao apresentar sintomas na ultrassonografia. Estima-se que cerca de
80% dos fetos infectados no primeiro trimestre apresentem sintomas na ultrassonografia, enquanto
aproximadamente 20% no segundo trimestre e nenhum no terceiro trimestre (Nizard, 2008).
A maioria dos sinais sugestivos de infegdo fetal sdo do sistema nervoso central, com
calcificagcbes intracerebrais, dilatacdo ventricular (x hidrocefalia), microcefalia e atrofia cerebral.

Também pode haver lesdo placentaria com calcificagdes visiveis na ultrassonografia ou
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espessamento da placenta. Por fim, outras manifestagbes generalizadas incluem derrame pleural ou

pericardico, ascite, hepatomegalia e hiperecogenicidade intestinal (Hohlfeld et al., 1991).

Os achados ecograficos da toxoplasmose séo inespecificos e também podem ser observados
noutras infec¢gdes congénitas ou doencgas genéticas. Para confirmar o diagndstico de toxoplasmose, é
necessario realizar exames laboratoriais. O prognéstico num feto infectado depende da gravidade das
lesdes cerebrais. A dilatacdo ventricular severa, a necrose cerebral e a microcefalia sdo sinais
ecograficos associados a um prognéstico desfavoravel (Ahmed et al., 2020). Um estudo europeu
revelou que as sequelas neurologicas graves, como paralisia cerebral, cegueira, epilepsia ou morte,
decorrentes de danos neurologicos, tém uma incidéncia de 43% (Cortina-Borja et al., 2010).

Contudo, nem todos os sinais ecograficos fetais estdo associados a sequelas graves,

especialmente com tratamento precoce (Ahmed, Sood et Gupta, 2020).

2.2.4. A TOXOPLASMOSE NEONATAL

Cerca de 80% dos recém-nascidos com toxoplasmose congénita sdo assintomaticos ao
nascimento. Nos recém-nascidos sintomaticos, dois tercos apresentam uma forma moderada da
doenca com calcificagbes intracranianas e retinocoroidite periférica. Aproximadamente um tergo
apresenta uma forma grave da doencga, caracterizada por disseminagdo com hidrocefalia ou
retinocoroidite macular. Os sintomas mais comuns incluem a triade: retinocoroidite, calcificagcdes
intracranianas e hidrocefalia (Ahmed et al., 2020). No entanto, o sexo, 0s niveis séricos de IgM e IgA
ao nascimento, o tratamento da mae e/ou do filho, e a idade da mae no inicio da gravidez nao
parecem ter impacto no risco de desenvolver retinocoroidite (Kodjikian, 2010). Outros sinais podem
estar associados, como erup¢do maculo-papular, adenopatias, hepatomegalia, esplenomegalia,
anemia, ictericia ou trombocitopenia (Nizard, 2008).

Num estudo foi estimado que o risco maximo de nascimento de um bébé sintomatico € de 8%
a 14%, quando a infecgédo ocorre por volta das 24 a 30 semanas de gestagao. O risco de nascimento
de um bébé sintomatico diminui a medida que aumenta a idade gestacional na soroconversao

materna (Dunn et al., 1999).

2.3.  DIAGNOSTICO DA TOXOPLASMOSE CONGENITA

As mulheres gravidas sdo especialmente vulneraveis durante uma infecgdo aguda, pois o
toxoplasma pode atravessar a barreira placentaria e infectar o feto, que ainda néo tem imunidade. Por
conseguinte, é fundamental testar os anticorpos IgG e IgM para avaliar o estado sorolégico da mae,
para prevenir a toxoplasmose congénita (Villard et al., 2016).

Numa primeira fase deve-se determinar se a mde € imunocompetente, e verificar se ela se
enquadra num dos trés grupos seguintes:

1. nunca infectada pelo Toxoplasma e confirmada como permanecendo soronegativa um més

apos o parto (sem risco de transmissao da méae para o filho);
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2. infectada de forma cronica - a mae contraiu a infegdo antes da gravidez (sem risco de

transmissao da mée para o filho, a menos que seja imunodeprimida);
3. infectada de forma aguda - a m&e contraiu a infegdo durante a gravidez ou nos trés meses

anteriores a concepgao (em risco de transmissdo materno-fetal).

Para uma categorizagéo, foi considerado o exemplo de Franga, onde foram implementados
programas de prevencdo com rastreio sorolégico materno obrigatério. As diretivas estipulam que a
triagem de imunoglobulinas 1gG e IgM de Toxoplasma deve ser realizada durante a visita pré-natal e,

idealmente, a partir do primeiro trimestre da gravidez (Picone et al., 2020).

2.3.1.  DIAGNOSTICO SOROLOGICO

As mulheres em situagdo de risco (sem anticorpos contra Toxoplasma) sao identificadas e
monitoradas durante programa de prevencdo da toxoplasmose congénita que inclui triagem
sorolégica mensal até um més apds o nascimento (Villard et al., 2016). A confirmagédo do status
soronegativo da mée um més apos o parto é importante para excluir a rara possibilidade de ter sido
infectada pouco antes do parto. Este método possibilita o inicio imediato do tratamento para maes
que desenvolvem anticorpos e para fetos infectados. Estudos mostraram que esta estratégia diminui
a transmissdo da méae para o filho, assim como a incidéncia de doenca grave e morte na
descendéncia (Pomares et al., 2016).

O Centro Nacional de Referéncia para Toxoplasmose francés criou organogramas que
fornecem uma interpretagdo inicial da sorologia em mulheres gravidas baseada na detecg&o exclusiva
de IgM e IgG. Esses organogramas sao parte essencial do programa de prevengao da toxoplasmose
congénita (Villard et al., 2016).

A performance dos testes soroldgicos é regularmente controlada e avaliada, apresentando de
acordo com ultimos dados uma sensibilidade entre 97,1% e 100% para a detecgédo de IgG e entre
65% e 97,9% para IgM, e uma especificidade entre 99,5% a 100% para IgG e entre 92,6% e 100%
para IgM (Picone et al., 2020).

As IgM s&o a primeira classe de anticorpos a surgir, geralmente uma semana apds a
infecgdo. O seu titulo aumenta até atingirem um pico entre 1 e 3 meses. Em seguida, ocorre uma
diminuigéo lenta ao longo dos 9 meses seguintes até desaparecerem. No entanto, foi observado que
uma parte dos pacientes (9 a 27%) apresenta uma resposta persistente de IgM, que pode durar 2
anos ou mais. A IgG aparece cerca de duas semanas apos a infecgao, atinge o pico aos trés meses e
depois mantém-se em um nivel estavel por cerca de seis meses. Apdés um ano, os niveis de IgG
comegam a diminuir lentamente e podem persistir em niveis baixos ao longo da vida do individuo
infectado devido a presenca de quistos latentes em 6rgéos. A afinidade dos anticorpos IgG, isto é,
sua capacidade de se ligar aos antigénios de Toxoplasma, aumenta gradualmente nos primeiros

quatro meses apos a infegao (Villard et al., 2016).
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A producdo de IgA segue uma cinética semelhante a de IgM, mas atingindo o pico mais tarde e

persistindo por cerca de trés a quatro meses apds a infegéo (Bessiéres et al., 1992).

Na auséncia de anticorpos IgG e IgM, podemos excluir a infecgdo recente superior a 7 dias, exceto se
a infecgéo tiver ocorrido no més anterior, € possivel que os anticorpos ainda nao tenham atingido um
nivel detectavel. A rapidez de detecgcao de anticorpos depende do método utilizado. Técnicas
soroldgicas que usam antigénios de membrana ou do parasita inteiro, como Sabin-Feldman dye test
(DT) ou imunofluorescéncia indireta, identificam precocemente a resposta imune inicialmente dirigida
contra os antigénios de superficie. Por outro lado, as técnicas de ELISA que utilizam misturas de
antigénios citoplasmicos, metabdlicos e de superficie detectam as IgG um pouco mais tardiamente
(Robert-Gangneux et Dardé, 2012).

Por isso, em Franga, as autoridades de saude publica implementaram um programa de prevengao da

toxoplasmose congénita com controlo soroldégico mensal até o nascimento (Villard et al., 2016).

2.3.2. DIAGNOSTICO PRENATAL

Em caso de infeccdo materna por Toxoplasma nao resultara necessariamente numa infegéao
fetal. O diagnoéstico da infecgcdo fetal € baseado na detecgdo do parasita e/ou em respostas
especificas de anticorpos no feto. Os sinais ecograficos, por exemplo, ndo sédo suficientes para
confirmar o diagnostico.A detecgao direta do parasita no sangue fetal ou no liquido amniético através
da reacdo de polimerase em cadeia (PCR) permite o diagndstico definitivo de infecgdo fetal. A
amplificagdo por PCR do DNA de Toxoplasma no liquido amnidtico € o método de diagndstico
pré-natal mais confidvel e seguro (UK Health Security Agency, 2024). A PCR apresenta uma
especificidade proxima de 100%. A sensibilidade é de cerca de 90% se a amniocentese for realizada
apos a 182 semana de gestagéo e pelo menos 4 semanas apos a data estimada da infecgdo materna.
Assim, um resultado negativo na PCR reduz a probabilidade de infegéo para um risco residual de 1%
nos dois primeiros trimestres e 16% no terceiro trimestre (De Oliveira Azevedo et al., 2016). A
amniocentese ndo deve ser realizada antes da 182 semana de gestagéo e pelo menos 4 semanas
apos uma suspeita de infeccdo materna aguda para evitar resultados falsos negativos. Em gestacdes
com infec¢cdo materna pelo virus da imunodeficiéncia humana (HIV), a amniocentese para PCR nao é

recomendada devido aos riscos de transmissado do HIV ao feto (Ahmed et al., 2020).

2.3.3. DIAGNOSTICO NEONATAL
O diagnostico neonatal da toxoplasmose congénita pode ser realizado por diferentes testes
como analise por PCR do sangue do corddo umbilical, do sangue periférico da crianga e da placenta,
ou do liquido amniético colhido durante o parto, assim como testes sorolégicos. A positividade da
PCR apenas no sangue do corddo umbilical ou na placenta nao permite confirmar o diagnéstico de
toxoplasmose congénita (Robert-Gangneux & Dardé, 2012). A pesquisa de IgM e IgA constitui a base
dos estudos sorologicos, com excelente especificidade e elevada qualidade de resultados positivos

que permitem considerar o recém-nascido como infetado quando IgM ou IgA séo detectadas em
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sangue colhido nos primeiros dias de vida. No entanto, a sensibilidade é baixa devido a curta

semi-vida das IgM e IgA no feto e a sintese tardia em caso de infegcao préxima ao parto (Villard et al.,
2016).

2.4. TRATAMENTO

Apesar dos esforgos continuos e bem-sucedidos para melhorar o diagnéstico, os esquemas
terapéuticos ndo evoluiram ao longo dos anos, pois ndo foram introduzidos no mercado novos
farmacos (Konstantinovic et al., 2019).

No caso de haver uma seroconversao numa mulher gravida, pode ser iniciado um tratamento
preventivo, sendo a espiramicina geralmente utilizada para fins profilaticos da infegao fetal. No caso
de ocorrer uma infecgdo fetal, a combinagdo de pirimetamina e sulfonamidas (parasiticida) € o
tratamento curativo recomendado. No entanto, este tratamento deve ser evitado antes das 14
semanas de gestacdo. Em Franca, o tratamento preventivo é geralmente usado inicialmente, a menos
que a toxoplasmose congénita seja confirmada por amniocentese. Porém, em alguns paises da
Europa, como Austria, Alemanha e ltalia, é utilizado de imediato um tratamento curativo com a
combinagéo de sulfadiazina e pirimetamina (Picone et al., 2020).

Ambos os protocolos sao ativos apenas nas formas parasitarias que se multiplicam rapidamente
(taquizoitos), sendo inativos em quistos de T. gondii, que permanecem quiescentes desde que o
sistema imunologico seja suficientemente forte para evitar sua reativagdo em taquizoitos (Peyron et
al., 2019). Além disso, foi identificada uma estirpe de T. gondii resistente a sulfadiazina em
recém-nascidos infectados no Brasil. Esta descoberta evidencia a possibilidade de desenvolvimento
de resisténcia aos farmacos utilizados no tratamento de T. gondii, mesmo que o riscos de

disseminacdo de uma estirpe resistente seja reduzido (Da Silva Sousa et al., 2017).

2.5. MEDIDAS HIGIENICO-DIETETICAS

A reducdo do risco de contaminagdo por Toxoplasma e prevengao da toxoplasmose
congénita, depende de medidas higiénicas e dietéticas em mulheres gravidas imunocompetentes
soronegativas para toxoplasmose ou imunodeprimidas independentemente do seu estado soroldgico.
De acordo com as recomendagdes do Centro de Controle e Prevengao de Doengas (CDC) alguns

pontos chave para prevenir a infeccao incluem:

2.5.1. CARNE E OUTROS PRODUTOS COMESTIVEIS
A carne deve sofrer um tratamento térmico a pelo menos 63°C para cortes inteiros, a pelo
menos 71°C para carne moida, durante pelo menos 3 minutos e a carne de aves deve ser cozida a
pelo menos 74°C (tanto cortes inteiros quanto moidos) (deve-se usar um termémetro para alimentos).
O peixe deve ser cozido a pelo menos 63°C até que o musculo esteja opaco e se separe

facilmente com um garfo.
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A congelagao a temperaturas -20°C durante pelo menos 48 horas podem destruir os quistos
de tecido de T. gondii.

A carne infectada que tenha sido defumada, salgada em salmoura ou seca ainda pode estar
infetada.

Devem ser utilizadas luvas ao manipular carne crua e legumes, evitando o contato com as
mucosas. As maos devem ser lavadas apos a manipulagao.

O consumo de leite de cabra nédo pasteurizado, ostras, améijoas ou mexilhdes crus deve ser
evitada.

As frutas e vegetais crus devem ser cuidadosamente lavados antes de serem consumidos.

2.5.2. PRATICAS AMBIENTAIS
A ingestdo ou o contacto com aguas ndo tratadas, potencialmente contaminadas com fezes
de gatos domésticos ou selvagens com oocistos de T. gondii deve ser evitada.
Na pratica de jardinagem com contacto com o solo ou areia potencialmente contaminada com
com fezes de gato com oocistos de T. gondii devem ser utilizadas luvas,

ApOs estas atividades, as as maos devem ser lavadas com agua e sabao

2.5.3. PRECAUCAO COM OS GATOS

N&o deve limpar a caixa de areia, se nao for possivel, usar luvas;

A areia dos gatos deve ser trocada diariamente, esta medida reduz significativamente o risco
uma vez que T. gondii se torna infetante entre 12 a 24 horas apdés a excregao fecal.

Os gatos selvagens ou de rua nao devem ser manipulados ou adotados durante a gravidez.

Os gatos devem ser alimentados com comida comercial enlatada ou seca, nao devendo ser
alimentados com carne crua ou mal cozida.

A caixa da areia ndo deve ser mantida em espacgos onde sédo confecionados alimentos, como

a cozinha.

2.6. EDUCACAO

A soroprevaléncia de T. gondii é variavel nas diferentes regides do mundo e nas diferentes
populagbes. A prevencao da infegdo primaria em mulheres gravidas € a principal ferramenta para
prevenir a Toxoplasmose congénita e suas complicagdes. As medidas para prevenir a infecgéo por T.
gondii sdo uma abordagem possivel para reduzir a prevaléncia da doenga em humanos e animais.
(Smereka et al., 2018).

As politicas de saude publica para prevenir a Toxoplasmose congénita sao diferentes entre
paises. No entanto, os dados comparativos sobre a eficacia dessas politicas sao escassos. Na Unido
Europeia, por exemplo, apenas alguns paises implementam programas de triagem obrigatéria para

gestantes (Congenital toxoplasmosis - Annual Epidemiological Report for 2021, 2024).
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A educacao da populagédo é frequentemente considerada como um componente essencial

para promover comportamentos preventivos. Alguns estudos demonstram que programas de
educagdo em saude tém um impacto positivo, levando a reducdo das taxas de soroconverséo da
toxoplasmose congénita (Gollub et al., 2008). A educagao visando a prevengao da toxoplasmose nao
tem usado este termo representa um desafio significativo, devido as diversas vias de transmissao e
aos diferentes contextos geograficos, sociais e culturais (Smereka et al., 2018). Estudos europeus
tém tentado avaliar o nivel de conhecimento das mulheres gravidas sobre a toxoplasmose, assim
como seu nivel educacional. Na Poldnia, observa-se um conhecimento basico elevado (94,4%) sobre
toxoplasmose entre as mulheres gravidas, assim como na Suica (87%) e nos Paises Baixos (75,3%)
(Pereboom et al., 2013; Willame et al., 2015). Estes resultados contrastam com estudos realizados ao
nivel mundial que geralmente indicam um baixo nivel de conhecimento sobre toxoplasmose, seus
fatores de risco, prevengdo e consequéncias entre as mulheres gravidas (Jones et al., 2003). Os
profissionais de saude e a comunicacao social sdo frequentemente citados como principais fontes de
informacdo sobre toxoplasmose congénita. Desta forma, a falta de conhecimento entre os
profissionais de saude pode comprometer a eficacia das estratégias de prevencao (Coelho et al.,
2024). Num estudo realizado na Polénia, a idade jovem, a residéncia em area urbana, o nivel de
escolaridade mais elevado e o numero de filhos foram associados a um maior conhecimento sobre T.

gondii e sintomas da toxoplasmose (Smereka et al., 2018).

Embora as evidéncias de uma correlagao significativa entre medidas de educagcado em saude
e a reducao da soroprevaléncia da toxoplasmose congénita sejam escassas (Coelho et al., 2024), um
estudo na Bélgica revelou que a educagdo em saude conduziu a uma reducdo de 63% na
soropositividade para T. gondii (Foulon et al., 1994). Assim, a importancia da estratégia de educagéo

da populacdo na prevengao primaria de doengas infecciosas ndo deve ser ignorada.

2.7. ONE HEALTH

O conceito One Health foca-se em colaboragdes transdisciplinares para resolver problemas
de saude humana, animal, vegetal e ambiental. Parece ser assim essencial um envolvimento conjunto
na pesquisa, mitigacéo e prevencado de desafios significativos (Aguirre et al. 2016). Um programa de
vigilancia da toxoplasmose eficaz sera de suma importancia. A realizagao de rastreios permite obter
dados que podem ser utilizados no desenvolvimento de estratégias mais eficazes para a redugao de
risco de infecdo. A integragdo de dados relativos as populagbes humana e animal permite uma
melhor avaliagdo dos riscos assim como a criagdo de métodos de controlo mais eficazes
(Djurkovi¢-Djakovic¢ et al., 2019).

Nos ultimos anos, surgiram novas ferramentas e estratégias para a monitorizagdo de agentes
patogénicos emergentes, incluindo métodos de avaliacdo ecoldgica da saude que combinam
indicadores ambientais com dados biomédicos especificos. Acrescem metodologias inovadoras como
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técnicas ndo invasivas de monitorizacdo fisiolégica e comportamental, técnicas biomoleculares,

monitorizagao populacional de doencas, e sistemas de vigilancia da saude em ecossistemas com
recurso a espécies sentinelas. Além disso, acrescem estratégias como a modelagdo matematica, os
estudos preditivos e as novas estratégias de prevencdo de doengas infecciosas emergentes
evoluiram enormemente na ultima década (Aguirre et al. 2016).

No caso da toxoplasmose, numa abordagem transdisciplinar One Health poderdo ser
realizados estudos para integrar dados em diferentes escalas para avaliar riscos e criar métodos de
controlo. Por exemplo, a pesquisa de oocistos em amostras de solo de forma harmonizada ao nivel
mundial considerando as politicas de gestao de gatos ao ar livre podera ser de grande utilidade para
compreender os riscos. Ainda, o desenvolvimento de uma vacina, bem como de terapias mais
eficazes para os efeitos a longo prazo dos quistos no cérebro, e outros 6rgaos vitais permanecem
objetivos importantes (Aguirre et al., 2019). O desenvolvimento de medicamentos nao téxicos,bem
tolerados e de custo acessivel para prevenir a reativagao, reduzir a duragdo do tratamento ou até
mesmo erradicar a toxoplasmose crénica representaria uma revolugdo no tratamento atual de T.
gondii(Konstantinovic et al., 2019).

Uma vacina eficaz para a Toxoplasmose humana é um alvo desejavel, mas dificil de alcancar.
Apenas a estirpe atenuada viva S48 do parasita foi licenciada para uso em ovelhas na Europa e na
Nova Zelandia. As abordagens para desenvolvimento de vacinas incluiram o uso de antigenos de
superficie purificados ou recombinantes de T. gondii, estirpes vivas atenuadas ou mutantes do
parasita, ou DNA com plasmideos que codificam fatores estimuladores de col6nias. (Montoya &
Liesenfeld, 2004). Ao longo dos ultimos anos, avangos importantes foram feitos na compreenséo da
imunidade para T. gondii. Varias vacinas foram testadas usando varias estratégias em modelos
animais, mas nenhuma dessas estratégias teve sucesso, permanecendo um desafio importante o
desenvolvimento de vacinas que permitam eliminar os quistos e/ou prevenir a transmissao vertical
(Wang et al., 2019).

Um componente-chave da resposta One Health a toxoplasmose deve incluir a comunicagao
dos riscos e das vias de exposicado a T. gondii. Os profissionais de saude humana e veterinaria, tem
um papel importante na disseminagao dos conhecimentos atuais sobre o ciclo de vida, as vias de
transmissado e as melhores praticas para evitar a exposigao (Aguirre et al., 2019).

Os médicos veterinarios devem assumir um papel ativo nas atividades de saude publica
veterinaria e no desenvolvimento de programas e politicas que visam proteger a saude humana,
contribuindo no campo das doengas transmitidas por alimentos e nas zoonoses(Robinson, 2001). As
escolas de veterinaria ttm a responsabilidade especifica de instruir os futuros profissionais sobre os
riscos da toxoplasmose de impedir que programas com financiamento externo, como as organizagoes
de direitos dos animais, disseminem a populagdo mensagens que contradigam as evidéncias
cientificas (Aguirre et al., 2019).

. SITARIY
GNITA & v,
o > S

A

<o

Modelo 62/P02/R0-23

VIEVD

Ao
SR ﬁ
€
O &
T oo5

wEISCor,
Y,
2

&
1
Ry

Sistema Interno de Garantia da Qualidade

&
",

5 -

o, $
3 O
“UNDos NO



euvg

CONCLUSAO

A toxoplasmose, uma infecgédo parasitaria causada por Toxoplasma gondii, apresenta uma
ocorréncia mundial, afetando cerca de um ter¢co da populagdo humana. Os gatos domésticos e
selvagens desempenham um papel central no ciclo de vida do parasita, como hospedeiros definitivos,
excretando oocistos infectantes em suas fezes. Esta zoonose é particularmente preocupante nas
mulheres gravidas, pois pode causar toxoplasmose congénita com consequéncias graves para o feto.
O diagndstico baseia-se principalmente em testes soroldégicos em mulheres gravidas. As estratégias

de prevencgao incluem medidas de higiene pessoal e doméstica.

As alteragdes ambientais causadas pelo homem e a globalizagdo do comércio podem
aumentar a disseminagado de Toxoplasma e de outros parasitas de origem animal para populagbes
humanas, facilitando a sua propagacao ao nivel local, regional e global. Para reduzir a prevaléncia da
toxoplasmose congénita, € essencial continuar as pesquisas para melhorar os métodos de
diagnéstico e desenvolver estratégias de prevengdo mais eficazes. A abordagem de One Health
contempla a compreensao profunda dos fatores socioeconémicos e culturais locais, bem como um
conhecimento sdélido das politicas de saude e ambientais em todos os niveis. Adotar essa abordagem
integrada é fundamental para enfrentar os desafios atuais e futuros na prevengédo e controle de

doencas infecciosas.
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