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Professor-associado	de	Clínica	Médica	pela	Faculdade	de	Ciências	Médicas	da	Universidade	Federal	de	Mato	Grosso	(UFMT).	Bolsista	de	Produtividade	Científica	do	Conselho	Nacional	de	Desenvolvimento	Científico	e	Tecnológico	(CNPq)	Cristiane	Lafeta	F.	G.	why	did	the	rug	roll	up	around	his	girlfriend	worksheet	answers	Mendonça	Bióloga.	Mestre
em	Ciências.	Doutoranda	do	Instituto	Oswaldo	Cruz	(IOC).	Professora-assistente	da	Pontifícia	Universidade	Católica	de	Minas	Gerais	(PUC)	Cristiano	Lara	Massara	Biólogo,	Mestre	em	Parasitologia,	Doutor	em	Biologia	Parasitária,	Pesquisador	do	Laboratório	de	Helmintoses	Intestinais	do	Centro	de	Pesquisas	René	Rachou,	Fiocruz,	MG	Daniel
Moreira	de	Avelar	Biólogo,	Mestre	e	D	outor	em	Parasitologia	pela	UFMG.	culturally	responsive	teaching	and	the	brain	chapter	6	pdf	Tecnologista	da	Fundação	Oswaldo	Cruz	(CPRR),	BH.	Professor	de	Parasitologia	do	Centro	Universitário	UMA,	Betim	Daniella	Castanheira	Bartholomeu	Graduada	em	Biologia	pela	Universidade	Federal	de	Viçosa
(1993).	Mestrado	em	Ciências	Biológicas	(Biologia	Molecular)	pela	Universidade	de	Brasília	(UnB)	(1997).	Doutorado	em	Bioquímica	e	Imunologia	pela	Universidade	Federal	de	Minas	Gerais	(UFMG)	(2002).	eleksmaker	mana	se	datasheet	Pós-doutorado	no	The	Institute	fo	r	Genomic	Research	(TIGR,	EUA)	quando	Trabalhou	nos	Projetos	Genoma	de
Trypanosoma	cruzi	e	T.	brucei	e	das	Análises	de	Genômica	Comparativa	dos	Tn-Tryps.	Professora-adjunta	do	Departamento	de	Parasitologia	da	UFMG.	Tem	experiência	na	área	de	Parasitologia	M	olecular	e	Genômica	de	Parasitos.	Bolsista	de	Produtividade	do	Conselho	Nacional	de	Desenvolvimento	Científico	e	Tecnológico	(CNPq)	Deborah	Aparecida
Negrão-Corrêa	Bióloga	p	ela	Universidade	Estadual	de	Campinas	(Unicamp).	
Mestre	pela	Universidade	de	São	Paulo	(USP).	
Doutora	pela	Cornell	University.	Professora	Titular	do	Departamento	de	Parasitologia	do	Instituto	de	Ciências	Biológicas	da	Universidade	Federal	de	Minas	Gerais	(ICB/UFMG).	Pesquisadora	pelo	Conselho	Nacional	de	Desenvolvimento	Científico	e	Tecnológico	(CNPq)	Denise	Lessa	de	Araújo	Graduada	em	Farmácia	pela	Universidade	Estadual	de
Maringá	(UEM)	(1998).	Mestre	em	Análises	Clínicas	pela	UEM	(2007).	Doutora	em	Ciências	da	Saúde	pela	UEM	(2012).	E	bolsista	da	CAPES,	participando	de	Projeto	Internacional	em	Parasitologia	e	Homeopatia	(França)	Dulcinea	Maria	Barbosa	Campos	Farmacêutica-Bioquímica.	Doutora	em	Parasitologia	pela	Universidade	de	São	Paulo	(USP).	
Diretora	do	Curso	de	Farmácia	do	Centro	Universitário	de	Anápolis	(UniEvangélica).	Editora-associada	da	Revista	de	Patologia	Tropical.	Professora	Titular	Aposentada	do	Departamento	de	Micro,	Imuno,	Parasito	e	Patologia	da	Universidade	Federal	de	Goiás	(UFG).	Foi	Presidente	do	X	IV	Congresso	Brasileiro	de	Parasitologia	da	Sociedade	Brasileira
de	Parasitologia	e	Diretora	do	Instituto	de	Patologia	Tropical	e	Saúde	Pública	(IPTSP/UFG).	Membro	do	Corpo	Docente	e	Coordenadora	do	Programa	de	Pós-graduação	em	Medicina	Tropical	da	UFG	Edelberto	Santos	Dias	Mestre	e	D	outor	em	Parasitologia	pela	Universidade	Federal	de	Minas	Gerais	(UFMG).	
Pesquisador	Titular	e	Chefe	do	Laboratório	de	Leishmanioses	do	Centro	de	Pesquisas	René	Rachou,	Fiocruz,	MG	Edmundo	Carlos	Grisard	Graduado	em	Ciências	Biológicas	pela	Universidade	Federal	de	Santa	Catarina	(UFSC)	(1991).	
Doutorado	em	Parasitologia	p	ela	Universidade	Federal	de	Minas	Gerais	(UFMG)	(1999).	
Pós-doutorado	pela	University	o	f	East	Anglia	(UEA),	Reino	Unido	(2008).	Professor-associado	do	Departamento	de	Microbiologia,	Imunologia	e	Parasitologia	(UFSC).	Bolsista	de	Produtividade	Científica	do	Conselho	Nacional	de	Desenvolvimento	Científico	e	Tecnológico	(CNPq)	-	Nível	1C	Edward	Félix	Silva	Professor	Emérito	e	Titular	do
Departamento	de	Parasitologia	do	Instituto	de	Ciências	Biológicas	da	Universidade	Federal	de	Minas	Gerais	(ICB/UFMG).	Ex-Diretor	do	ICB/UFMG.	programming	languages	principles	and	practice	pdf	free	pdf	free	printable	Professor	Aposentado	do	Departamento	de	Parasitologia	do	Instituto	de	Ciências	Biológicas	da	Universidade	Federal	de	Minas
Gerais	(ICB/UFMG)	Eliana	Maria	Maurício	da	Rocha	Mestre	e	Doutora	em	Parasitologia	pela	UFMG.	Professora	Titular	de	Imunologia	da	Universidade	Federal	de	São	João	dei	Rei	(UFSJ).	Ex-Professora-associada	da	Universidade	Federal	de	Alagoas	(UFAL)	(1989-2009).	
Ex-Coordenadora	do	Programa	de	Pós-graduação	em	Ciências	da	Saúde	(UFAL)	(2006-2009).	Professora	Orientadora	e	Coordenadora	do	Programa	de	Pós-graduação	em	Ciências	da	Saúde	(UFSJ)	Elida	Mara	Rabelo	Bióloga	pela	Universidade	Federal	de	Minas	Gerais	(UFMG).	Mestre	em	Bioquímica	pela	UFMG.	Doutora	pelo	National	Institute	o	f
Medicai	Research,	Inglaterra.	Pós-doutorado	na	University	o	f	Melbourne.	Professora-associada	do	Departamento	de	Parasitologia	do	Instituto	de	Ciências	Biológicas	da	UFMG	(ICB/UFMG)	Érika	Martins	Braga	Professora	Titular	do	Departamento	de	Parasitologia	do	Instituto	de	Ciências	Biológicas	da	Universidade	Federal	de	Minas	Gerais
(1CB/UFMG).	Mestre	e	Doutora	em	Ciências	pelo	Departamento	do	ICB/UFMG.	Bolsista	de	Produtividade	Científica	do	Conselho	Nacional	de	Desenvolvimento	Científico	e	Tecnológico	(CNPq)	Fernando	Schemelzer	de	Moraes	Bezerra	Professor-associado	da	Universidade	Federal	do	Ceará	(UFC).	Farmacêutico,	Bioquímico,	Mestre	e	Doutor	em
Parasitologia	pelo	Departamento	de	Parasitologia	do	Instituto	de	Ciências	Biológicas	da	Universidade	Federal	de	Minas	Gerais	(ICB/UFMG).	apa	literature	review	outline	template	Pós-doutorado	no	Museu	de	História	Natural	de	Londres.	Professor	Orientador	e	Coordenador	do	Programa	de	Pós-graduação	em	Patologia	da	Faculdade	de	Medicina	da
UFC	Geraldo	Attílio	De	Carli	Farmacêutico.	Mestrado	e	Doutorado	pela	Universidade	Federal	do	Rio	Grande	do	Sul	(UFRGS).	Professor	Titular	Aposentado	de	Parasitologia	na	UFRGS.	Professor	Titular	de	Parasitologia	Clínica	da	Pontifícia	Universidade	Católica	do	Rio	Grande	do	Sul	(PUCRS).	Pesquisador	pelo	Conselho	Nacional	de	Desenvolvimento
Científico	e	Tecnológico	(CNPq)	Gilberto	Fontes	Mestre	e	Doutor	em	Parasitologia	p	ela	Universidade	Federal	de	Minas	Gerais	(UFMG).	Professor	Titular	de	Parasitologia	Humana	da	Universidade	Federal	de	São	João	dei	Rei	(UFSJ).	Ex-Professor-associado	da	Universidade	Federal	de	Alagoas	(1989-2009).	Professor	Orientador	do	Programa	de	Pós-
graduação	em	Ciências	da	Saúde	da	UFSJ.	Ex-Bolsista	de	Produtividade	em	Pesquisa	pelo	Conselho	Nacional	de	Desenvolvimento	Científico	e	Tecnológico	(CNPq).	Assessor	do	Ministério	da	Saúde	para	o	Programa	de	Eliminação	da	Filariose	Linfática	no	Brasil	Helida	Monteiro	de	Andrade	Médica	Veterinária.	close_up_b1_answers_unit_2.pdf	Doutora
em	Parasitologia	pela	Universidade	Federal	de	Minas	Gerais	(UFMG).	Ex-Professora	de	Parasitologia	da	Universidade	Federal	do	Piauí.	Professora-adjunta	do	Departamento	de	Parasitologia	do	Instituto	de	Ciências	Biológicas	da	UFMG.	Pesquisadora	Bolsista	de	Produtividade	do	Conselho	Nacional	de	Desenvolvimento	Científico	e	Tecnológico	(CNPq)
Henrique	Leonel	Lenzi	(in	memoriam)	Pesquisador	Titular	e	Chefe	do	Departamento	de	Patologia	do	Instituto	Oswaldo	Cruz/Fiocruz	(IOC).	Doutor	em	Patologia.	Pós-doutor	em	Imunopatologia.	Ex-Vice-diretor	do	IOC/Fiocruz.	Ex-Superintendente	de	Informação	Científica	da	Fiocruz.	Ex-Vice-presidente	de	Pesquisa	da	Fiocruz	Herbert	Tadeu	de	Almeida
Andrade	Professor-adjunto.	Biólogo	pela	Universidade	Federal	do	Rio	Grande	do	Norte	(UFRN).	Mestre	em	Entomologia	pelo	Instituto	Nacional	de	Pesquisa	da	Amazônia	(INPA).	Doutor	em	Ecologia	e	Recursos	Naturais	pela	Universidade	de	São	Carlos	(UFSCar).	Professor	nas	Disciplinas	de	Parasitologia,	Entomologia	Médica	e	Entomologia	Geral	no
Departamento	de	Microbiologia	e	Parasitologia	da	UFRN.	Professor	Orientador	no	Programa	de	Pós-graduação	em	Ecologia	Aquática	do	Departamento	de	Oceanografia	e	Limnologia	da	UFRN	Hudson	Alves	Pinto	Farmacêutico	Bioquímico	pela	Universidade	Federal	de	Minas	Gerais	(UFMG).	Mestre	e	Doutor	pelo	Programa	de	Pós-graduação	em
Parasitologia	da	UFMG.	Professor-adjunto	do	Departamento	de	Parasitologia	do	Instituto	de	Ciências	Biológicas	da	UFMG	(ICB/UFMG)	Jansen	Fernandes	de	Medeiros	Pesquisador	na	Fundação	Oswaldo	Cruz	(Fiocruz),	Rondônia.	Biólogo	pela	Universidade	Federal	do	Rio	Grande	do	Norte.	Mestrado	e	Doutorado	em	Entomologia	pelo	Instituto	Nacional
de	Pesquisas	da	Amazônia	(INPA).	
Ex-Professor	de	Parasitologia	na	Universidade	do	Estado	do	Amazonas	(UEA)	José	Oswaldo	Costa	Professor-adjunto.	Mestre	e	Doutor	em	Parasitologia.	Professor	Aposentado	e	Orientador	do	Curso	de	Pós-graduação	em	Parasitologia	e	do	Curso	de	Medicina	Veterinária	Preventiva	do	Instituto	de	Ciências	Biológicas	(ICB)	e	da	Escola	de	Veterinária	da
Universidade	Federal	de	Minas	Gerais	(UFMG).	Ex-Diretor	da	Escola	de	Veterinária.	Ex-Pesquisador	pelo	Conselho	Nacional	de	Desenvolvimento	Científico	e	Tecnológico	(CNPq)	José	Ramiro	Botelho	Professor-adjunto.	Licenciatura	Plena	e	Bacharel	em	História	Natural.	
Mestre	e	Doutor	em	Parasitologia	do	Instituto	de	Ciências	Biológicas	da	Universidade	Federal	de	Minas	Gerais	(ICB/UFMG).	Professor	do	Departamento	de	Parasitologia	do	ICB/UFMG.	Professor	do	Curso	de	Pós-graduação	em	Parasitologia	do	ICB/UFMG.	Pesquisador	pelo	Conselho	Nacional	de	Desenvolvimento	Científico	e	Tecnológico	(CNPq)	José
Roberto	Mineo	Biomédico	pela	Universidade	Federal	de	São	Paulo	(Unifesp).	Doutor	em	Imunologia	pelo	Instituto	de	Ciências	z	:	médicas	da	Universidade	de	São	Paulo	(USP).	Professor	Titular	de	Imunologia	do	Instituto	de	Ciências	Biomédicas	da	Universidade	Federal	de	Uberlândia	(UFU).	Bolsista	do	Conselho	Nacional	de	Desenvolvimento
Científico	e	Tecnológico	(CNPq)	Julia	Maria	Costa-Cruz	z	médica.	Professora	Titular	da	Disciplina	de	Parasitologia	nos	Cursos	de	Graduação	em	Biomedicina	e	Bacharelado	em	Ciências	Biológicas	e	no	Programa	de	Pós-graduação	(Mestrado	e	Doutorado)	em	Imunologia	e	Parasitologia	Ar.	içadas	do	Instituto	de	Ciências	Biomédicas	da	Universidade
Federal	de	Uberlândia	(UFU).	Mestre	e	Doutora	em	Imunologia.	Ex-Coordenadora	do	Programa	de	Pós-graduação	em	Imunologia	e	Parasitologia	Aplicadas	(UFU).	Pesquisadora	pelo	Conselho	Nacional	de	Desenvolvimento	Científico	e	Tecnológico	(CNPq)	Júlio	Vianna	Barbosa	Pesquisador	Titular	da	Fundação	Oswaldo	Cruz,	RJ.	Biólogo.	Mestre	e
Doutor	em	Parasitologia	Veterinária	pela	Universidade	Federal	Rural	do	Rio	de	Janeiro	(UFRRJ)	Liléia	Gonçalves	Diotaiuti	Bióloga.	Mestre	e	Doutora	em	Parasitologia.	Ex-Professora	do	Departamento	de	Parasitologia	do	Instituto	de	Ciências	Biológicas	da	Universidade	Federal	de	Minas	Gerais	(ICB/UFMG).	Pesquisadora	da	Fiocruz,	Centro	de
Pesquisas	Renné	Rachou	Marcos	Horácio	Pereira	Biólogo,	Mestre	e	D	outor	em	Parasitologia	e	Professor	Titular	do	Departamento	de	Parasitologia	do	Instituto	de	Ciências	Biológicas	da	Universidade	Federal	de	Minas	Gerais	(ICB/UFMG).	Pesquisador	pelo	Conselho	Nacional	de	Desenvolvimento	Científico	e	Tecnológico	(CNPq).	Coordenador	do
Programa	de	Pós-graduação	em	Parasitologia	Marcos	Pezzi	Guimarães	Professor	Titular	da	Universidade	Federal	de	Minas	Gerais,	UFMG.	Professor	Aposentado	de	Graduação	e	Pós-graduação	do	Departamento	de	Parasitologia.	Ex-Chefe	do	Departamento	de	Parasitologia	do	Instituto	de	C.éncias	Biológicas	da	Universidade	Federal	de	Minas	Gerais
(ICB/UFMG).	Pesquisador	pelo	Conselho	Nacional	de	Desenvolvimento	Científico	e	Tecnológico	(CNPq)	Maria	Aparecida	Gomes	Doutora	em	Parasitologia	pela	Universidade	Federal	de	Minas	Gerais	(UFMG).	Professora	Titular	do	Departamento	de	Parasitologia	do	Instituto	de	Ciências	Biológicas	da	Universidade	Federal	de	Minas	Gerais	(ICB/UFMG).
Bolsista	de	Produtividade	Científica	do	Conselho	Nacional	de	Desenvolvimento	Científico	e	Tecnológico	(CNPq)	Maria	Elisabeth	Aires	Berne	Professora	Titular	do	Departamento	de	Microbiologia	e	Parasitologia	do	Instituto	de	Biologia	da	Universidade	Federal	de	Pelotas	(UFPel).	Mestre	e	Doutora	em	Parasitologia.	Professora	do	Programa	de	Pós-
graduação	em	Parasitologia	(UFPel)	e	do	Programa	de	Pós-graduação	em	Veterinária	(UFPel).	Ex-Coordenadora	do	PPG	Parasitologia	(UFPel).	
Pesquisadora	do	Conselho	Nacional	de	Desenvolvimento	Científico	e	Tecnológico	(CNPq)	Maria	Inês	Terra	Leme	Sogayar	Licenciada	em	História	Natural.	Mestre	em	Parasitologia	pela	Universidade	Federal	de	Minas	Gerais	(UFMG).	Doutora	em	Parasitologia	p	ela	Universidade	de	São	Paulo	(USP).	Ex-Professora-assistente	Doutora	do	Departamento
de	Parasitologia	do	Instituto	de	Biociências	da	Universidade	Estadual	Paulista	‘Júlio	de	Mesquita	Filho	’	(IB/Unesp),	Botucatu,	SP	SUMARIO	-	T	E	1	-	CONCEITOS	GERAIS	Glossário,	3	David	Pereira	Neves	A	Parasitologia,	7	David	Pereira	Neves	-	Epidemiologia:	Introdução	e	Conceitos,	15	Mariângela	Carneiro	Carlos	Maurício	de	Figueiredo	Antunes
Regras	de	Nomenclatura	e	Classificação.	
Homeopatia	nas	Doenças	Parasitárias,	27	D	a\	id	Pereira	Neves	Denise	Lessa	de	Araújo	3	\	R	T	E	2	-	PROTOZOÁRIOS	5	Protozoa,	33	Ricardo	Wagner	de	Almeida	Vitor	j	Subfilo	Mastigophora,	37	Ari	Moura	Siqueira	Helida	Monteiro	de	Andrade	Gênero	Leishmania,	41	Marilene	Suzan	Marques	Michalick	Raul	Rio	Ribeiro	Sydnei	Magno	da	Silva	i
Leishmaniose	Tegumentar	Americana,	49	Alexandre	Barbosa	Reis	Célia	Maria	Ferreira	Gontijo	9	Leishmaniose	Tegumentar	do	Velho	Mundo,	67	Alexandre	Barbosa	Reis	Célia	Maria	Ferreira	Gontijo	Iß	Leishmaniose	Visceral	Americana,	69	Marilene	Suzan	Marques	Michalick	Raul	Rio	Ribeiro	Sydnei	Magno	da	Silva	11	Trypanosoma	cruzi	e	Doença	de
Chagas,	91	Marta	de	Lana	Washington	Luiz	Tafuri	(in	memoriam)	Daniella	Castanheiro	Bartholomeu	12	Trypanosoma	(Herpetosoma)	rangeli,	119	Edmundo	Carlos	Grisard	Alvaro	José	Romanha	Mário	Steindel	1J	Trichomonas,	125	Geraldo	Attílio	D	e	Car	li	Tiana	Tasca	14	Giardia,	133	Semíramis	Guimarães	Ferraz	Viana	Maria	Inês	Terra	Leme	Sogayar
Amebíase:	Entamoeba	histolytica/Entamoeba	dispar,	141	Edward	Félix	Silva	Maria	Aparecida	Gomes	Iß	Amebas	de	Vida	Livre,	155	D	avid	Pereira	Neves	Adriana	Oliveira	Costa	1J	Plasmodium	-M	alária,	159	Erika	Martins	Braga	Cor	Jesus	Fernandes	Fontes	1ß	Toxoplasma	gondii,	181	José	Roberto	Mineo	Ricardo	Wagner	de	Almeida	Vitor	Iß
Sarcocystis,	Cystoisospora,	Cryptosporidium	e	Cyclospora,	193	Regina	Maura	Bueno	Franco	Vagner	Ricardo	da	Silva	Fiuza	2ß	Balantidium	coli,	211	D	avid	Pereira	Neves	Maria	Aparecida	Gomes	*	vRTE	3	-	HELMINTOS	Helmintos,	215	Asm	Lane	de	Melo	Hudson	Alves	Pinto	22	Schistosoma	mansoni	e	a	Esquistossomose,	225	Asm	Lane	de	Melo	Paulo
Marcos	Zech	Coelho	M	:	uscos	Transmissores	do	Schistosoma	mansoni	no	Brasil,	247	-	sanando	Schemelzer	de	Moraes	Bezerra	n:ca	Ammon	Fernandez	S	ana	Carvalho	Thiengo	2	í	Fxsciola	hepatica,	25	7	\kjrcos	Pezzi	Guimarães	K	Teniose	e	Cisticercose,	261	Amal	ia	Verônica	Mendes	da	Silva	Osvaldo	Massaiti	Takayanagui	l'	Echinococcus	granulosus	-
Hidatidose,	273	'■faria	Elisabeth	Aires	Berne	2	~	H\	menolepis	nana,	283	Elida	Mara	Rabelo	2$	Outros	Cestoda,	287	D	a\	id	Pereira	Neves	Hudson	Alves	Pinto	2	'	Ascaris	lumbricoides,	295	A	mália	Verônica	Mendes	da	Silva	Cristiano	Lara	Massara	:l)	Ancylostomidae,	303	Ricardo	Toshio	Fujiwara	-'	Larva	migrans,	309	Walter	dos	Santos	Lima	J2
Strongyloides	stercoralis,	313	Julia	Maria	Costa-Cruz	'	Enterobius	vermicularis,	325	D	avid	Pereira	Neves	Vitor	Luís	Tenório	Mati	54	Ordem	Trichinellidae,	333	Deborah	Aparecida	Negrão-Corrêa	Stefan	Michel	Geiger	J5	Wuchereria	bancrofti	-	Filariose	Linfática,	347	Gilberto	Fontes	Eliana	Maria	Mauricio	da	Rocha	5^	Onchocerca	volvulus	e	Outros
Filarídeos	Humanos,	359	Gilberto	Fontes	Eliana	Maria	Mauricio	da	Rocha	PARTE	4	-	ARTRÓPODES	57	Filo	Arthropoda	e	Hematofagia,	373	Nelder	de	Figueiredo	Gontijo	D	avid	Pereira	Neves	58	Classe	Insecta,	377	D	avid	Pereira	Neves	59	Hemiptera,	381	Liléia	Gonçalves	Diotaiuti	Marcos	Horácio	Pereira	Silvia	Ermelinda	Barbosa	Alessandra
Aparecida	Guarneri	Carlota	Josefovicz	Belisário	49	Cimicidae,	397	Mariana	de	Carvalho	Capistrano	Cunha	D	avid	Pereira	Neves	41	Diptera,	399	D	avid	Pereira	Neves	42	Psychodidae,	401	Edelberto	Santos	Dias	45	Culicidae,	411	Alvaro	Eduardo	Eiras	44	Simuliidae,	425	Flerbert	Tadeu	de	Almeida	Andrade	Jansen	Fernandes	de	Medeiros	45
Ceratopogonidae	(maruins),	431	Carlos	Brisola	Marcondes	48	Tabanomorpha,	435	D	avid	Pereira	Neves	4J	Muscomorpha,	439	D	avid	Pereira	Neves	48	Miíases.	Entomologia	Forense	e	Terapia	Larval,	447	Arício	Xavier	Linhares	Patricia	Jacqueline	Thyssen	49	Siphonaptera.	459	Pedro	Marcos	Linardi	Daniel	Aíoreira	de	Avelar	59	Anoplura.	471	Pedro
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David	Pereira	Neves	-	:	sóticos.	São	os	componentes	físicos	e	químicos	do	meio	ambiente.	vçente	Etiológico.	E	o	agente	causador	ou	responsável	pela	origem	da	doença.	Pode	ser	vírus,	bactéria,	fungo,	protozoário	ou	helminto.	Agente	Infeccioso.	
Parasito,	sobretudo,	m	icroparasitos	bactérias,	fungos,	protozoários,	vírus	etc.),	inclusive	helmintos,	capazes	de	produzir	infecção	ou	doença	infecciosa	(OMS,	1973).	
1	"	\e	n	o	s	e	.	D	oença	que	circula	indiferentem	ente	entre	humanos	e	animais,	isto	é,	tanto	os	humanos	quanto	os	animais	funcionam	como	hospedeiros	do	agente.	Exemplo:	doença	de	Chagas,	na	qual	o	Trypanosoma	:^	jz	í	pode	circular	nos	seguintes	tipos	de	ciclo:	•	Ciclo	silvestre:	gambá-triatomíneo-gambá;	•	Ciclo	peridoméstico:	ratos,	cão-
triatomíneo-ratos,	cão;	•	Ciclo	doméstico:	humano-triatomíneo-humano;	cão,	gato-triatomíneo-câo,	gato.	-:	ponose.	Doença	exclusivamente	humana.	Exemplo:	a	z	in	o	se	bancroftiana,	a	necatorose,	a	gripe	etc.	
pozoonose.	
Doença	primária	de	animais,	que	pode	ser	transmitida	aos	humanos.	Exemplo:	brucelose,	na	:	z	i	o	homem	é	um	hospedeiro	acidental.	A	h	íc	m	.	São	os	componentes	vivos	do	meio	ambiente.	9	*	-	Empo	ou	linhagem	de	um	agente	infeccioso,	de	asis	jiè	n	c	ia	conhecida,	compreendida	dentro	de	uma	esre	o	e	e	que	se	caracteriza	por	alguma	propriedade
bior	i	i	e	ou	fisiológica.	Exemplo:	a	cepa	“Laredo”	da	£	•eu:ch	tica	se	cultiva	bem	à	temperatura	ambiente,	~	—edia	patogenicidade.	
I	m	a	.	E	o	conjunto	de	fenômenos	meteorológicos	(temx	ra	iu	ra	.	umidade	relativa	do	ar,	insolação,	chuvas,	erros,	pressão	atmosférica)	que	são	mais	ou	menos	in	fo	rm	e	s	e	repetitivos	ao	longo	do	ano.	O	clim	a	í	!	erce	grande	influência	(junto	com	as	condições	s.	c	i	s	na	distribuição	e	na	reprodução	dos	parasitos.	Comunidade	Biológica.	É	o	conjunto
de	plantas	e	bichos	em	determ	inado	am	biente,	no	qual	cada	faixa	da	cadeia	alim	entar	(vegetais,	anim	ais	herbívoros	e	anim	ais	carnívoros)	representa	um	“nível	trófíco”,	formando	uma	pirâmide.	Nessa	pirâmide	a	base	é	for	mada	pelos	vegetais,	decrescendo	para	o	topo,	onde	se	encontram	os	animais	carnívoros	terciários,	inclusive	nossa	espécie.
Contaminação.	É	a	presença	de	um	agente	infeccioso	na	superfície	do	corpo,	roupas,	brinquedos,	água,	leite,	alimentos	etc.	Doença	M	etaxênica.	Quando	parte	do	ciclo	vital	de	um	parasito	se	realiza	no	vetor;	isto	é,	o	vetor	não	só	transporta	o	agente,	mas	é	um	elem	ento	obrigató	rio	para	m	aturação	e/ou	m	ultiplicação	do	agente.	Exemplo:	malária,
esquistossomose.	Enzoose.	Doença	exclusivamente	de	animais.	
Exemplo:	a	peste	suína,	o	Dioctophime	renale,	parasitando	rim	de	cão	e	lobo	etc.	Endem	ia.	É	a	prevalência	usual	de	determ	inada	doença	com	relação	à	área.	Normalmente,	considera-se	como	endêmica	a	doença	cuja	incidência	permanece	cons	tante	por	vários	anos,	dando	uma	ideia	de	equilíbrio	entre	a	doença	e	a	população,	ou	seja,	é	o	número
esperado	de	casos	de	um	evento	em	determ	inada	época.	Exemplo:	no	início	do	invemo	espera-se	que,	de	cada	100	habitantes,	25	estejam	gripados.	Epidem	ia	ou	Surto	Epidêm	ico.	É	a	ocorrência,	numa	coletividade	ou	região,	de	casos	que	ultrapassam	niti	damente	a	incidência	normalmente	esperada	de	uma	doença	e	derivada	de	uma	fonte	comum
de	infecção	ou	propagação.	Quando	do	aparecimento	de	um	único	caso	em	área	indene	de	um	a	doença	transm	issível	(p.	ex.,	esquistossomose	em	Curitiba),	podemos	con	siderar	como	uma	epidemia	em	potencial,	da	mesma	forma	que	o	aparecimento	de	um	único	caso	em	que	havia	muito	tempo	que	determ	inada	doença	não	se	registrava	(p.	ex.,
varíola,	em	Belo	Horizonte).	Epidem	iologia.	É	o	estudo	da	distribuição	e	dos	fatores	determinantes	da	frequência	de	uma	doença	(ou	outro	evento).	Isto	é,	a	epidemiologia	trata	de	dois	aspectos	fundamentais:	a	distribuição	(idade,	sexo,	raça,	geo	grafia	etc.)	e	os	fatores	determinantes	da	frequência	(tipo	de	patógeno,	meios	de	transmissão	etc.)	de
uma	doença.	
Exem	plo:	na	epidem	iologia	da	esquistos	som	ose	m	ansoni,	no	Brasil,	devem	ser	estudados:	idade,	sexo,	raça,	distribuição	geográfica,	criadouros	peridom	iciliares,	suscetibilidade	do	m	olusco,	hábi	tos	da	população	etc.	(Capítulo	3	-	Epidemiologia:	Introdução	e	Conceitos).	Espécies	A	lopátricas.	
São	espécies	ou	subespécies	do	mesmo	gênero,	que	vivem	em	ambientes	diferentes,	devido	à	existência	de	barreiras	que	as	separaram.	Espécies	Sim	pátricas.	
São	espécies	ou	subespécies	do	mesmo	gênero,	que	vivem	num	mesmo	ambiente.	E	sp	écie	E	urítopa.	E	a	que	possui	am	pla	distribuição	geográfica,	com	ampla	valência	ecológica,	e	até	com	hábitats	variados.	Espécie	Estenótopa.	É	a	que	apresenta	distribuição	geo	gráfica	restrita	com	hábitats	restritos.	Estádio.	E	a	fase	interm	ediária	ou	intervalo
entre	duas	mudas	da	larva	de	um	artrópode	ou	helminto.	Exemplo:	larva	de	l	fi	estádio,	larva	de	3o	estádio,	estádio	adulto	(em	entomologia,	estádio	adulto	é	sinônimo	de	instar).	Estágio.	É	a	forma	de	transição	(im	aturos)	de	um	artró	pode	ou	helm	into	para	com	pletar	o	ciclo	biológico.	Exemplo:	estágio	de	ovo,	larva	ou	pupa	(portanto,	o	estágio	larva
pode	passar	por	dois	ou	três	estádios).	Fase	Aguda.	E	aquele	período	após	a	infecção	em	que	os	sintomas	clínicos	são	mais	marcantes	(febre	alta	etc.).	E	um	período	de	definição:	o	indivíduo	se	cura,	entra	na	fase	crônica	ou	morre.	Fase	Crônica.	E	a	que	se	segue	à	fase	aguda;	caracterizase	pela	diminuição	da	sintomatologia	clínica	e	existe	um
equilíbrio	relativo	entre	o	hospedeiro	e	o	agente	infeccioso.	O	número	dos	parasitos	mantém	uma	certa	constância.	E	importante	dizer	que	este	equilíbrio	pode	ser	rompido	em	favor	de	ambos	os	lados.	Fômite.	E	representado	por	utensílios	que	podem	veicular	o	agente	etiológico	entre	hospedeiros.	Exemplo:	roupas,	seringas,	espéculos	etc.	Fonte	de
Infecção.	Pessoa,	coisa	ou	substância	da	qual	um	agente	infeccioso	passa	diretamente	a	um	hospedeiro.	Essa	fonte	de	infecção	pode	estar	situada	em	qualquer	ponto	da	cadeia	de	transmissão.	Exemplo:	água	conta	minada	(febre	tifóide),	mosquito	infectante	(malária),	came	com	cisticercos	(teniose)	(OMS,	1973).	Hábitat.	E	o	ecossistema,	local	ou
órgão	onde	determinada	espécie	ou	população	vive.	Exemplo:	o	Ascaris	lumbricoides	tem	por	hábitat	o	intestino	delgado	humano;	o	lobo	guará	tem	por	hábitat	o	cerrado.	Heteroxeno.	Ver	Parasito	Heteroxênico.	H	ospedeiro.	É	um	organism	o	que	alberga	o	parasito.	Exemplo:	o	hospedeiro	do	Ascaris	lumbricoides	é	o	ser	humano.	Hospedeiro
Definitivo.	É	o	que	apresenta	o	parasito	em	fase	de	maturidade	ou	em	fase	de	atividade	sexual.	Hospedeiro	Intermediário.	E	aquele	que	apresenta	o	para	sito	em	fase	larvária	ou	assexuada.	Hospedeiro	Paratênico	ou	de	Transporte.	É	o	hospedeiro	intermediário	no	qual	o	parasito	não	sofre	desenvolvi	mento,	mas	permanece	encistado	até	que	o
hospedeiro	definitivo	o	ingira.	Exemplo:	Hymenolepis	nana	em	coleópteros.	Incidência.	É	a	frequência	com	que	uma	doença	ou	fato	ocorre	em	um	período	de	tempo	definido	e	com	rela	ção	à	população	(casos	novos,	apenas).	Exemplo:	a	incidência	de	piolho	(Pediculus	humanus)	no	Grupo	Escolar	X,	em	Belo	Horizonte,	no	mês	de	dezembro,	foi	de	10%.
(Dos	100	alunos	com	piolho,	10	adquiri	ram	o	parasito	no	mês	de	dezembro.)	Comparar	com	Prevalência,	adiante.	Infecção.	Penetração	e	desenvolvim	ento,	ou	m	ultiplica	ção,	de	um	agente	infeccioso	dentro	do	organismo	de	hum	anos	ou	anim	ais	(inclusive	vírus,	bactérias,	protozoários	e	helmintos).	Infecção	Inaparente.	Presença	de	infecção	em	um
hos	pedeiro,	sem	o	aparecimento	de	sinais	ou	sintomas	clí	nicos.	(Nesse	caso,	pode	estar	em	curso	uma	patogenia	discreta,	mas	sem	sintomatologia;	quando	há	sintoma	tologia	a	infecção	passa	a	ser	uma	doença	infecciosa.)	Infestação.	É	o	alojamento,	desenvolvimento	e	reprodu	ção	de	artrópodes	na	superfície	do	corpo	ou	vestes.	
(Pode-se	dizer	tam	bém	que	um	a	área	ou	local	está	infestado	de	artrópodes.)	Letalidade.	Expressa	o	número	de	óbitos	com	relação	a	determ	inada	doença	ou	fato	e	com	relação	à	popu	lação.	Exemplo:	100%	das	pessoas	não	vacinadas,	quando	atingidas	pelo	vírus	rábico,	morrem.	A	letali	dade	na	gripe	é	muito	baixa.	Morbidade.	Expressa	o	número	de
pessoas	doentes	com	relação	à	população.	Exemplo:	na	época	do	inverno,	a	morbidade	da	gripe	é	alta	(isto	é,	o	número	de	pessoas	doentes	[incidência]	é	grande).	M	ortalidade.	D	eterm	ina	o	núm	ero	geral	de	óbitos	em	dete	rm	in	a	d	o	p	e	río	d	o	de	tem	po	e	com	re	laçã	o	à	população.	Exemplo:	em	Belo	Horizonte	morreram	1.032	pessoas	no	mês	de
outubro	de	2004	(acidentes,	doenças	etc.).	Parasitemia.	Reflete	a	carga	parasitária	no	sangue	do	hos	pedeiro.	
Exemplo:	cam	undongos	apresentam	2.000	tripanosomas	por	cm3	de	sangue.	Parasitism	o.	E	a	associação	entre	seres	vivos,	em	que	existe	unilateralidade	de	benefícios,	sendo	um	dos	associados	prejudicados	pela	associação.	Desse	modo,	o	parasito	é	o	agressor,	o	hospedeiro	é	o	que	alberga	o	parasito.	Podemos	ter	vários	tipos	de	parasitos:	•
Endoparasito.	O	que	vive	dentro	do	corpo	do	hos	pedeiro.	Exemplo:	Ancylostoma	duodenale.	•	Ectoparasito.	O	que	vive	externamente	ao	corpo	do	hospedeiro.	Exemplo:	Pediculus	humanus	(piolho).	CAPÍTULO	1	•	H	ip	erp	a	ra	sito	.	O	que	p	a	ra	sita	outro	p	arasito	.	Exemplo:	E.	histolytica	sendo	parasitado	por	fungos	(Sphoerita	endógena)	ou	mesmo
por	cocobacilos.	
Parasito	A	cidental.	E	o	que	parasita	algum	hospedeiro	que	não	o	seu	normal.	Exemplo:	Dipylidium	caninum,	parasitando	criança.	Parasito	Errático.	E	o	que	vive	fora	do	seu	habitat	normal.	Exemplo:	A.	lumbricoides	no	canal	colédoco.	Parasito	Estenoxênico.	E	o	que	parasita	espécies	de	ver	tebrados	muito	próximas.	Exemplo:	algumas	espécies	de	P
lasm	odium	só	p	arasitam	prim	atas;	outras,	só	aves	etc.	3	rrasito	Eurixeno.	E	o	que	parasita	espécies	de	vertebra	dos	muito	diferentes.	Exemplo:	o	Toxoplasma	gondii,	que	pode	parasitar	todos	os	mamíferos	e	até	aves.	3	í	-	i	>í	t	o	Facultativo.	É	o	que	pode	viver	parasitando,	ou	não,	um	hospedeiro	(nesse	últim	o	caso,	isto	é,	quando	não	está	p	arasitan
d	o	,	é	cham	ado	de	vida	li\re).	Exemplo:	larvas	de	moscas	Sarcophagidae,	que	podem	desenvolver-se	em	feridas	necrosadas	ou	em	matéria	orgânica	(esterco)	em	decomposição.	Parasito	Heterogenético.	E	o	que	apresenta	alternância	de	gerações.	Exemplo:	Plasmodium,	com	ciclo	assexuado	no	mamífero	e	sexuado	no	mosquito.	Parasito	Heteroxênico.
E	o	que	possui	hospedeiro	definim	o	e	intermediário.	Exemplos:	Trypanosoma	cruzi,	S-	mansoni.	Parasito	Monoxênico.	E	o	que	possui	apenas	o	hospedeiro	definitivo.	Exemplos:	Enterobius	vermicularis,	A.	lum 	bricoides.	f	arasito	Monogenético.	E	o	que	não	apresenta	alternância	ie	gerações	(isto	é,	possui	um	só	tipo	de	reprodução	sexuada	ou
assexuada).	Exemplo:	Ascaris	lumbricoi	des,	Ancylostomatidae,	Entamoeba	histolytica.	Parasito	Obrigatório.	E	aquele	incapaz	de	viver	fora	do	hospedeiro.	Exemplo:	Toxoplasma	gondii,	Plasm	o	dium,	S.	mansoni	etc.	Parasito	Periódico.	E	o	que	frequenta	o	hospedeiro	intervaladamente.	Exemplo:	os	mosquitos	que	se	alimen	tam	sobre	o	hospedeiro	a
cada	3	dias.	Parasitoide.	E	a	forma	imatura	(larva)	de	um	inseto	(em	geral	da	ordem	H	ym	enoptera)	que	ataca	outros	in	vertebrados,	quase	sempre	levando-os	à	morte	(pa	rasitoide	=	parasito	proteleano).	Exemplo:	os	micro~	enópteros	Telenomous	fa	r	ia	i	e	Spalangia	endius	desenvolvendo-se,	respectivamente,	em	ovos	de	triatomíneos	e	pupas	de
moscas.	Partenogênese.	Desenvolvimento	de	um	ovo	sem	interfe	rência	de	espermatozóide	(parthenos	=	virgem,	mais	genesis	=	geração).	Exemplo:	Strongyloides	stercoralis.	Patogenia	ou	Patogênese.	E	o	m	ecanismo	com	que	um	agente	in	feccio	so	p	ro	v	o	ca	lesões	no	hospedeiro.	Exemplo:	o	S.	mansoni	provoca	lesões	no	organismo	através	de	ovos,
formando	granulomas.	Patogenicidade.	
E	a	habilidade	de	um	agente	infeccioso	provocar	lesões.	Exem	plo:	Leishm	ania	braziliensi	I^	-J	L	O	1	tem	um	a	patogenicidade	alta;	Taenia	saginata	tem	patogenicidade	baixa.	Patognomônico.	Sinal	ou	sintoma	característico	de	uma	doença.	Exemplo:	sinal	de	Romana,	típico	da	doença	de	Chagas.	Pedogênese.	E	a	reprodução	ou	m	ultiplicação	de	um	a
forma	larvária	[pedos	=	jovem	,	mais	genesis	=	gera	ção).	Exemplo:	a	form	ação	de	esporocistos	secun	dários	e	rédias	a	partir	do	esporocisto	primário.	Período	de	Incubação.	E	o	período	decorrente	entre	o	tempo	de	infecção	e	o	aparecim	ento	dos	prim	eiros	sintomas	clínicos.	Exemplo:	esquistossom	ose	m	an	soni	-	penetração	de	cercária	até	o
aparecimento	da	dermatite	cercariana	(24	horas).	Período	Pré-patente.	E	o	período	que	decorre	entre	a	in	fecção	e	o	aparecim	ento	das	prim	eiras	form	as	de	tectáveis	do	agente	infeccioso.	Exemplo:	esquistos	som	ose	m	ansoni	-	período	entre	a	penetração	da	cercária	até	o	aparecimento	de	ovos	nas	fezes	(formas	detectáveis),	aproximadamente,	43
dias.	Poluição.	E	a	presença	de	substâncias	nocivas	(produtos	quím	icos,	por	exem	plo)	m	as	não	infectan	tes,	no	ambiente	(ar,	água,	leite,	alimentos	etc.).	Portador.	H	ospedeiro	infectado	que	alberga	o	agente	infeccioso,	sem	m	anifestar	sintomas,	mas	capaz	de	transmiti-lo	a	outrem.	Nesse	caso,	é	também	conhe	cido	como	“portador	assintom	ático”;
quando	ocorre	doença	e	o	portador	pode	contaminar	outras	pessoas	em	diferentes	fases,	temos	o	“portador	em	incuba	ção”,	“portador	convalescente”,	“portador	tem	porá	rio”,	“portador	crônico”.	Prem	unição	ou	Im	unidade	C	oncom	itante.	E	um	tipo	especial	do	estado	im	unitário	ligado	à	necessidade	da	presença	do	agente	infeccioso	em	níveis
assintomáticos	no	hospedeiro.	Normalmente,	a	premunição	é	encarada	como	sendo	um	estado	de	imunidade	que	impede	reinfecções	pelo	agente	infeccioso	específico.	Exemplo:	na	malária,	em	algumas	regiões	endêmicas,	o	paciente	apresenta-se	em	estado	crônico	constante,	não	havendo	reagudização	da	doença.	
Existe	um	equi	líbrio	perfeito	entre	o	hospedeiro	e	o	hóspede.	Prevalência.	Termo	geral	utilizado	para	caracterizar	o	nú	mero	total	de	casos	de	uma	doença	ou	qualquer	outra	ocorrência	numa	população	e	tempo	definidos	(casos	antigos	somados	aos	casos	novos).	Exemplo:	no	Brasil	(população	definida),	a	prevalência	da	esquistosso	mose	foi	de	8
milhões	de	pessoas	em	1992.	Profilaxia.	E	o	conjunto	de	medidas	que	visam	a	prevenção,	erradicação	ou	controle	de	doenças	ou	fatos	prejudi	ciais	aos	seres	vivos.	Essas	medidas	são	baseadas	na	epidemiologia	de	cada	doença.	(Prefiro	usar	os	termos	“profilaxia”,	quando	uso	medidas	contra	uma	doença	já	estabelecida	e	“prevenção”,	quando	uso
medidas	para	evitar	o	estabelecimento	de	uma	doença.)	Reservatório.	São	os	hum	anos,	os	anim	ais,	as	plantas,	o	solo	e	qualquer	m	atéria	orgânica	inanimada	onde	vive	e	se	multiplica	um	agente	infecioso,	sendo	vital	para	este	a	presença	de	tais	reservatórios	e	sendo	pos	sível	a	transmissão	para	outros	hospedeiros	(OMS).	
O	conceito	de	reservatório	vivo,	de	alguns	autores,	é	relacionado	com	a	capacidade	de	manter	a	infecção,	sendo	esta	pouco	patogênica	para	o	reservatório.	
Sinantropia.	E	a	habilidade	de	certos	animais	silvestres	(m	am	íferos,	aves,	insetos)	frequentarem	habitações	humanas;	isto	é,	pela	alteração	do	meio	ambiente	natu	ral	houve	uma	adaptação	do	animal	que	passou	a	ser	capaz	de	conviver	com	o	homem.	Exemplo:	moscas,	ratos	e	morcegos	silvestres	frequentando	ou	morando	em	residências	humanas.
Vetor.	E	um	artrópode,	molusco	ou	outro	veículo	que	trans	mite	o	parasito	entre	dois	hospedeiros.	Vetor	Biológico.	É	quando	o	parasito	se	multiplica	ou	se	desenvolve	no	vetor.	Exemplo:	o	T.	cruzi,	no	T.	infestans;	o	S.	mansoni,	no	Biomphalaria	glabrata.	Vetor	M	ecânico.	É	quanto	o	parasito	não	se	m	ultiplica	nem	se	desenvolve	no	vetor,	este
simplesmente	serve	de	transporte.	Exemplo:	Tunga	penetram	veiculando	mecanicamente	esporos	de	fungo.	
Virulência.	E	a	severidade	e	rapidez	com	que	um	agente	infeccioso	provoca	lesões	no	hospedeiro.	Exemplo:	a	E.	histolytica	pode	provocar	lesões	severas,	rapidamente.	Zooantroponose.	Doença	primária	dos	humanos,	que	pode	ser	transm	itida	aos	animais.	Exemplo:	a	esquistos	somose	mansoni	no	Brasil.	O	humano	é	o	principal	hospedeiro.	Z	oon	ose.
D	oenças	e	infecções	que	são	naturalm	ente	transm	itidas	entre	anim	ais	vertebrados	e	os	hum	a	nos.	Atualmente,	são	conhecidas	cerca	de	100	zoo	noses.	Exemplo:	doença	de	Chagas,	toxoplasm	ose,	raiva,	b	ru	celose	(ver	A	nfixenose,	A	ntroponose	e	Antropozoonose).	CAPITULO	A	P	arasito	lo	g	fia	David	Pereira	Neves	I	n	tr	o	d	u	ç	ã	o	Neste	capítulo
m	ostrarei	alguns	aspectos	da	relação	e	rre	as	espécies	na	natureza	e	da	relação	entre	os	humanos	i	sociedade)	com	algumas	espécies	que	convivem	conosco	-S	parasitos).	A	vida	é	uma	cadeia	ativa	e	dinâmica	entre	o	ü	as	espécies,	buscando	a	permanência	e	a	manutenção	:=	.ada	uma	delas.	Para	entendermos	isso	é	preciso	ficarn	:	s	onge	da	ideia
antropocêntrica	de	que	somos	superioE	na	relação	entre	todas	as	espécies	e	o	conjunto	do	me	:	ambiente	que	precisamos	nos	inserir,	para	podermos	•-r-	sar.	discutir	e	evoluir	no	conhecimento	da	parasitologia.	
Os	parasitos	fazem	parte	da	vida	e,	assim,	necessitam	conhecidos	dentro	de	uma	visão	ampla,	não	só	ambiencomo	social.	Além	disso,	nós	humanos,	como	tudo	na	car_reza,	tem	os	valores	positivos	e	negativos.	Desde	a	■Eiis	remota	antiguidade,	a	relação	entre	os	indivíduos	de	sessa	espécie	(a	sociedade)	convive	entre	dois	poios:	os	ncminadores	e	os
dominados.	Essa	relação	usualmente	é	r	é	"	ersa.	levando	os	dominados	a	viverem	em	condições	srecarias	e,	muitas	vezes,	aviltantes.	Entretanto,	para	haver	n	r	equilíbrio	dinâmico	da	humanidade	é	fundamental	que	E	rcam	os	o	discernimento	e	a	coragem	de	cultivarmos	os	r	rres	positivos	das	pessoas	(coisa	que	a	mídia	insiste	em	■e	p	r	Dessa	forma,
e	acreditando	na	construção	de	uma	•ce	rdade	mais	fraterna,	espero	que	este	capitulo	ajude	o	e	c:r	a	estimular	seus	talentos	e	virtudes.	E	uma	sociedade	_	c~:osa	e	equilibrada	é	o	prim	eiro	passo	para	se	comjrsender	e	controlar	as	doenças	parasitárias...	\	ó	s	,	a	S	o	c	ie	d	a	d	e	e	a	P	a	r	a	sito	lo	g	ia	Interessante	e	importante	é	conhecer	a	etimologia	e
o	m	e	t	o	significado	das	palavras.	Afinal	e,	principalmente,	t	r>:r	intermédio	delas	que	o	conhecimento	humano	toma	—	a	e	exerce	seu	poder	im	pulsionador	do	progresso.	:	a	c.	ras	transmitem	ideias	e	geram	outras	novas.	
Assim,	desejo	destacar	aqui	algum	as	palavras	que	ri	cem	exercer	um	papel	enorm	e	e	decisivo	na	tom	ada	:e	posições	e	no	direcionam	ento	da	conduta	pessoal,	no	-JLO	2	envolvimento	comunitário	e	no	encontro	do	equilíbrio	e	da	solidariedade.	Será	que	conseguirem	os	esse	intento?	Vamos	expe	rimentar.	■	Academia:	os	filósofos	gregos,	para
apresentarem	ou	discutirem	suas	ideias,	reuniam-se	em	praças	(ágora),	sob	arcos	(estoicos)	ou	no	jardim	da	casa	de	Academos,	como	fazia	Platão.	Assim,	a	palavra	“academia”	passou	a	significar	o	lugar	onde	se	reuniam	os	sábios	ou	os	melhores	e,	dessa	forma,	as	universidades	também	são	denominadas	de	“academia”.	■	Talento:	originalmente,	e
também	entre	os	gregos,	essa	palavra	se	referia	a	valores	m	onetários,	mas,	com	o	tempo,	passou	a	significar	as	qualidades,	habilidades	ou	valores	que	uma	pessoa	possui,	que	bem	estimulados	podem	promover	o	bem	pessoal	e	coletivo.	
■	Transform	ação:	significa	passar	de	um	a	form	a	para	outra,	como	a	lagarta	transforma-se	(metamorfose)	em	uma	borboleta.	Sob	o	ponto	de	vista	social,	a	transfor	mação	busca	fazer	com	que	pessoas	ou	comunidades	apáticas,	submissas	e	pouco	produtivas	se	transformem	em	indivíduos	úteis	para	si	e	para	a	coletividade.	■	Transformador	social:	é
a	pessoa	que	promove	a	m	u	dança	na	com	unidade,	despertando	talentos,	criando	oportunidades,	construindo	valores	positivos.	■	Capitalism	o:	sistema	econômico	que	tem	como	fun	damento	a	propriedade	privada	dos	meios	de	produção,	sendo	o	lucro	o	objetivo	principal.	Teve	início	no	sé	culo	XII,	com	a	intensificação	do	comércio	na	Europa
mediterrânea,	quando	promoveu	a	formação	de	grandes	riquezas	familiares	e	estimulou	as	grandes	navegações.	O	descobrimento	de	novas	terras	ampliou	ainda	mais	a	força	da	riqueza	acumulada	e	as	novas	terras	passaram	a	ser	colônias	fornecedoras	de	insumos,	metais	e	pedras	preciosas.	No	século	XVIII	teve	início	a	“revolução	industrial”,	fazendo
com	que	alguns	países	europeus	se	tomassem	riquíssimos	(donos	do	capital)	à	custa	da	exploração	perversa	das	colônias	e	da	classe	operária	mundial.	7	Implantou-se,	então,	o	capitalismo	imperialista,	caracte	rizado	por	grande	desequilíbrio	social,	enorme	pressão	m	ilitar	e	econôm	ica	sobre	os	dem	ais	países,	grande	desequilíbrio	social	na	própria
Europa,	onde	se	viampoucas	famílias	m	ilionárias,	ao	lado	do	esvaziamento	dos	campos,	urbanização	descontrolada,	salários	avil	tantes,	sem	férias,	folgas	sem	anais	ou	aposentadoria.	Em	consequência	desse	imperialismo	econômico/militar	e	grande	sofrimento	da	população,	já	nos	séculos	XIX	e	XX,	tiveram	início	na	Europa	grandes	movim	entos
políticos	e	populares	buscando	uma	sociedade	baseada	na	justiça	social.	■	Socialismo:	sistema	econômico	que	tem	como	funda	mentos	a	coletivização	da	propriedade	e	da	produção	e	a	extinção	das	classes	(burguesia	x	operariado),	buscando	o	equilíbrio	social,	onde	“cada	um	produz	segundo	sua	capacidade	e	cada	um	recebe	conforme	sua
necessidade”.	Em	verdade,	o	socialism	o	teve	início	pela	pregação	revolucionária	de	Jesus	Cristo,	que,	numa	época	que	predo	minava	a	escravidão,	ousou	pregar	“o	respeito	à	dignidade	humana”,	o	que	deu	grande	força	às	suas	ideias	de	salva	ção	eterna.	Mas	o	socialismo	teve	grande	avanço	político	quando	Karl	Marx	e	Friedrich	Engels	publicaram
em	1847	o	Manifesto	Comunista.	N	a	prática,	não	foi	bem-sucedida	nenhuma	experiência	de	implantação	de	uma	sociedade	totalmente	comunista	e	socialista,	porém	o	socialismo	teve	e	continua	tendo	um	grande	mérito:	a	correção	dos	abusos	capitalistas	e	a	cons	trução	de	uma	sociedade	embasada	em	uma	legislação	mais	justa	e	mais	humanitária.
Mas	é	fundamental	que	se	diga:	a	evolução	do	capitalismo,	ou	seja,	a	melhora	das	condições	de	trabalho	e	da	distribuição	da	riqueza	são	frutos	de	longas	e	constantes	lutas	da	classe	operária,	especialmente	quando	organizada	em	sindicatos	fortes,	ideologicamente	indepen	dentes	e	inspirados	em	dados	econômicos	consistentes.	incomensuráveis,	não
só	para	a	nobreza	ali	reinante,	mas	também	para	algumas	famílias	locais.	Por	outro	lado,	as	condições	sociais,	salariais	e	sanitárias	para	o	restante	das	pessoas	eram	tão	aviltantes	que	as	doenças	atingiam	e	matavam	milhares	de	trabalhadores.	Moscas,	ascaridíase,	ancilostomíase,	tricuríase,	cólera,	tifo,	subnutrição	eram	a	marca	da	periferia	das
cidades,	das	minas	de	carvão	e	dos	aglomerados	rurais	ingleses.	“De	cada	1	milhão	de	pessoas	nascidas,	somente	502	mil	alcançavam	os	45	anos	de	idade	e	161	mil	chegavam	à	m	arca	dos	75”	(Giannetti,	2005).	Entretanto,	a	partir	da	organização	da	classe	trabalhadora	inglesa	e	da	m	elhor	distribuição	de	renda,	as	condições	sociais	e	sanitárias
atingiram	um	nível	m	uito	elevado,	beneficiando	a	todo	o	país.	Em	todo	o	mundo,	o	ritmo	do	progresso	tecnológico	nos	últimos	50	anos	tem	sido	realmente	formidável,	tor	nando	a	vida	do	cidadão	comum	muito	mais	fácil,	porém	ainda	persistem	diferenças	sociais,	culturais	e	sanitárias	enormes	entre	as	classes	controladoras	do	capital	e	o	res	tante	da
população.	Podemos	mesmo	afirmar	que	vivemos	em	dois	mundos	diferentes	e	opostos:	os	muito	ricos	e	os	muito	pobres	(Figuras	2.1	e	2.2).	E	verdade	que	o	Brasil,	no	curto	período	entre	2003	e	2014,	cresceu	muito	sob	o	aspecto	econôm	ico	e	tam		bém	conseguiu	vencer	vários	desvios	sociais	e	culturais.	Podemos	dizer	que	o	Brasil	naquele	período
cresceu	na	direção	do	equilíbrio	econômico	e	social,	sendo	respeitado	no	mundo	todo.	Porém,	a	partir	de	2014	e	até	os	momentos	atuais	(maio	de	2016),	passam	os	a	viver	um	a	das	mais	graves	crises	político/econômicas,	pois	nossa	presidente,	apesar	das	boas	intenções,	não	mostrou	firmeza,	competên	cia	e	habilidade	para	lidar	com	o	baixo	nível	dos
políticos	componentes	da	Câmara	e	do	Senado.	É	preciso	que	nós	Entendida	essa	sequência	de	palavras	com	seus	res	pectivos	sentidos,	o	leitor	pode	estar	perguntando:	qual	a	relação	entre	esses	termos	e	a	parasitologia?	Conforme	já	fiz	em	outras	edições	deste	livro,	apresso-me	em	responder:	tem	uma	enorme	relação,	pois	eles	procuram	mostrar
que	é	em	decorrência	da	pobreza	permanente,	da	inércia	ampla	e	da	m	ediocridade	coletiva	(refiro-m	e	a	todos	os	níveis	sociais),	que	as	doenças	parasitárias	se	instalam	como	ende	mias.	Nessas	palavras	também	está	implícito	que	o	caminho	da	profilaxia	passa	pela	quebra	da	inércia,	pela	libertação	de	dogmas	e	de	ideologias,	pela	participação
popular	e	pela	transform	ação	social	com	o	crescim	ento	econômico	e	a	cultural	de	toda	a	comunidade.	Com	plem	entando	essas	ideias,	gostaria	de	enfatizar	que	se	a	ciência	parasitológica	é	dinâmica	e	fascinante,	ela	deve	ter	como	objetivo	(como	todo	conhecimento	e	esforço	hum	ano)	m	elhorar	a	qualidade	de	vida	das	pessoas	e	de	toda	uma	nação.
Se	tivermos	a	curiosidade	de	conhecer	a	qualidade	de	vida	de	grande	parcela	da	população	dos	países	ricos	no	inicio	do	século	XX	(1900-1930),	ficaremos	horrorizados.	Tomemos	com	o	exem	plo	a	Inglaterra,	o	país	m	ais	rico	do	m	undo	dessa	época.	A	industrialização,	a	dominação	econômica	e	militar	ao	redor	do	mundo	produziu	riquezas	A	Roda	da
Vida:	interação	entre	o	meio	ambiente	e	os	humanos.	As	ações	e	reações	são	recíprocas	entre	a	natu	reza,	o	indivíduo,	a	comunidade,	a	saúde,	o	trabalho,	o	lazer	e	a	espiritualidade,	pois	cada	elemento	sofre	e	exerce	influência	sobre	os	demais.	(Desenho	original	de	D.	R	Neves	e	Anamaria	R.	A.	Neves:	Parasitologia	Básica,	Coopmed	Editora,	2003.)
FIGURA	2.1.	CAPÍTULO	2	1	«31	RA	2.2.	Ciclo	doença	x	pobreza,	segundo	a	OMS.	trasileiros	nos	conscientizemos	disso	e	saibamos	reagir	a	rfse	bando	de	malfeitores	da	Pátria.	Infelizmente,	estamos	carecendo	de	líderes	confiáveis,	de	qualquer	matiz	ideolór	.	:	.	razão	pela	qual	não	podemos	nos	enganar	com	falá	cias	inócuas.	Precisamos	aproveitar	o
caminho	percorrido	;	a%ançarmos	na	luta	por	mais	equilíbrio	social,	ambiental	r	;_:tural	de	nosso	povo.	E	assim,	utilizando	os	conhecimentos	da	“academia”	e	desabrochando	os	“talentos”	das	pessoas,	seremos	capazes	de	produzirm	os	em	nós	m	esm	os	uma	“transform	ação”	ressoai	para,	então,	sermos	o	“transform	ador	social”	que	rsbalhará	na
construção	de	um	a	sociedade	m	ais	ju	sta	socialmente	e	mais	equilibrada	ambientalmente.	rig	em	d	o	P	a	r	a	sitism	o	\	coabitação	das	espécies	no	planeta	é	regulada	por	._	eis	básicas	que	regem	a	vida	na	natureza:	interdere-rèn	cia	das	espécies	e	reciclagem	permanente	de	todos	:s	com	ponentes	orgânicos.	A	interdependência	entre	os	seres	vivos	é
dinâmica	e	busca	dois	aspectos:	obtenção	de	i	mentos	e/ou	proteção.	Assim	sendo,	ao	longo	dos	bilhões	re	m	os	de	evolução	dos	seres	vivos,	essa	interdependência	rrcmoveu	uma	interação	ou	associação	dos	mais	diferentes	r	r	o	s	entre	duas	ou	mais	espécies.	Essas	associações	não	ã	o	ao	acaso,	mas	acontecem	por	duas	razões	fundamentais:	-necem
oportunidades	evolutivas	e	garantem	a	perm	a	nência	da	vida.	N	esse	aspecto	pode-se	dizer	que	ocorre	ana	"sinergia	vital”,	a	qual	é	assim	conceituada:	interação	*	—cltânea	de	todas	as	espécies	dos	mais	diferentes	reinos,	:>_>cando	a	manutenção	da	vida.	i-p	rruLO	2	Seguram	ente	m	uitas	das	associações	ocorridas	ao	longo	do	processo	evolutivo
nem	sempre	foram	pacíficas	e	nem	sempre	deram	certo,	levando	à	morte	uma	ou	as	duas	espécies	envolvidas.	Entretanto,	numerosas	outras	foram	bem	-sucedidas,	prom	ovendo	m	odificações	adaptativas	(acomodações),	não	só	morfológicas,	como	fisiológicas	e	reprodutivas.	Essas	associações	e	as	modificações	são	tão	interessantes	que	podem	ser
estudadas	sob	o	ponto	de	vista	ecológico,	biológico	ou	médico.	Em	verdade	existe	enorme	analogia	entre	as	intrincadas	inter-relações	bióticas	e	abióticas	na	superfície	da	terra	e	no	organismo	de	qualquer	ser	vivo.	Assim,	a	ecologia,	a	fisiologia	e	a	imunologia	estudam	fenômenos	semelhantes,	porém	com	enfoques	(ou	escalas)	diferentes.	Ou	seja,	a
interdependência	das	espécies	precisa	ser	entendida	como	um	processo	que	ocorre	e	é	regulado	tanto	no	nível	dos	grandes	ecossistemas,	como	também	no	nível	de	cada	orga	nismo	vivo.	Assim,	enquanto	em	um	ecossistema	existem	leis	e	mecanismos	próprios	que	regulam	a	população	das	espécies,	no	indivíduo	essa	regulação	é	feita	pelo	sistema
imune,	que	obedece	também	a	leis	e	mecanismos	próprios.	O	processo	evolutivo	das	espécies	é	um	fato	que	não	ocorre	ao	acaso,	mas	tam	bém	não	tem	um	objetivo	ou	uma	meta	a	atingir.	A	evolução	é	um	processo	que	busca	a	garantia	da	vida,	mas	depende	do	que	aconteceu	antes	na	história	da	linhagem,	a	qual	refletirá	na	progénie	dela.	Para	haver
associação	entre	duas	espécies	deve	ocor	rer	um	processo	evolutivo,	pelo	menos.	Três	condições	básicas	são	necessárias:	a)	pré-adaptação	de	uma	espécie	à	outra;	b)	coincidência	de	fatores	ecológicos,	fisiológicos	e	comportamentais	das	espécies	envolvidas;	c)	coacomo-	9	dação,	isto	é,	os	parceiros	devem	ser	bem-sucedidos	após	o	início	da
associação.	As	espécies	com	as	características	acima,	ao	interagirem,	garantem	a	sobrevivência	e	a	perpe	tuação	delas.	Ou	seja,	as	associações	são	forças	evolutivas	positivas.	Como	verem	os	em	seguida,	um	a	dessas	form	as	de	associação	é	o	parasitismo.	para	se	aprofundar	nessa	apaixonante	questão	de	evo	lução	e	parasitismo,	recomendo	a	leitura
do	livro	O	Tapete	de	Penélope,	de	Walter	Boeger,	Editora	Edusp,	2009,	e	o	Capítulo	3,	de	autoria	do	Prof.	Henrique	Lenzi,	no	livro	Dinâmica	das	Doenças	Infecciosas	e	Parasitárias,	2008.	
NOTA:	plos	clássicos:	a)	o	tatu,	que	é	o	hospedeiro	primitivo	do	Trypanosoma	cruzi,	não	morre,	enquanto	os	humanos,	os	cães	ou	o	gato	adoecem	rapidamente;	b)	em	zona	endêmica	de	malária,	o	número	de	mortes	(letalidade)	na	população	autóctone	é	muito	baixo,	porém	é	elevadíssim	a	quando	ocorre	em	pessoas	de	outras	regiões.	Para	haver
doença	parasitária	há	necessidade	da	exis	tência	de	alguns	fatores:	•	Inerentes	ao	parasito:	núm	ero	de	exem	plares	que	atingiram	o	hospedeiro;	virulência	da	cepa	do	para	sito;	localização	do	mesmo.	•	Inerentes	ao	hospedeiro:	idade,	nutrição,	tipo	da	res	posta	imune	desenvolvida.	F	o	r	m	a	s	d	e	A	s	s	o	c	ia	ç	ã	o	T	ip	o	s	d	e	A	d	a	p	ta	ç	õ	e	s	As	formas
de	associação	ou	interação	entre	os	seres	vivos	têm	sido	estudadas	há	longos	anos,	m	uitas	vezes	ocorrendo	d	ivergência	na	interpretação	dos	conceitos	estabelecidos.	De	acordo	com	a	A	ssociação	A	m	ericana	de	Parasitologistas	(Journal	o	f	Parasitology,	23:326-329,	1937),	toda	associação	de	espécies	diferentes	é	uma	sim 	biose	(sin	=	junto;	bio	=
vida;	os	is	=	condição).	
Este	termo	foi	criado	em	1879	pelo	micologista	alemão	Anton	de	Bary.	
Assim,	dependendo	do	grau	do	vínculo	metabólico	estabe	lecido	entre	os	dois	organismos,	a	simbiose	pode	apresentar	formas	diversas,	tais	como:	Como	foi	dito,	os	parasitos	para	se	associarem	ou	inte	ragirem	com	o	hospedeiro	sofreram	adaptações	morfológi	cas,	fisiológicas	e	biológicas	ao	longo	de	todo	o	processo	evolutivo	ocorrido,	de	tal	forma
que	podemos	dizer	que	a	adaptação	é	a	marca	do	parasitismo.	
Em	seguida	comenta	remos	as	principais	modificações	adaptativas	encontradas.	•	Forésia:	quando,	na	associação	entre	dois	organismos	de	espécies	diferentes,	uma	delas	busca	apenas	abrigo	e/ou	transporte.	
Exemplo:	a	veiculação	de	ovos	de	Dermatobia	hominis	por	moscas	ou	mosquitos.	•	Mutualismo:	quando	os	organismos	de	espécies	dife	rentes	vivem	em	íntima	associação,	havendo	bene	fício	mútuo.	Exemplo:	a	associação	de	protozoários	e	bactérias	no	rúm	en	de	bovinos,	pois,	enquanto	o	ruminante	fornece	uma	série	de	fatores	alimentares	e	proteção
aos	protozoários	e	bactérias,	esses	possuem	enzimas	capazes	de	digerir	a	celulose	ingerida	pelo	bovino.	•	Comensalismo:	é	a	associação	entre	duas	espécies,	na	qual	uma	obtém	vantagens	sem	promover	prejuízos	para	a	outra	(hospedeiro).	
Exemplo:	a	Entamoeba	coli	vivendo	no	intestino	grosso	humano.	
•	Parasitismo:	é	a	associação	entre	seres	vivos,	na	qual	existe	unilateralidade	de	benefícios,	ou	seja,	o	hos	pedeiro	é	espoliado	pelo	parasito,	pois	fornece	nu	trientes	e	abrigo	para	esse,	prom	ovendo	danos	ao	hospedeiro.	Exemplo:	a	Entam	oeba	histolytica	no	intestino	grosso	humano.	
Por	outro	lado,	e	dentro	de	uma	visão	ambiental	bem	ampla,	a	parasitologia	poderia	ser	definida	como	“um	ramo	da	ecologia,	na	qual	o	hospedeiro	seria	o	meio	ambiente	da	espécie	que	nele	habita”.	De	um	m	odo	geral,	pode-se	dizer	que	a	associação	parasitária	tende	ao	equilíbrio,	pois	havendo	a	morte	do	hospedeiro,	o	parasito	também	morrerá.	
Nas	associações	ocorridas	há	milhares	de	anos,	raramente	o	parasito	leva	o	hospedeiro	à	morte,	conforme	mostrado	em	dois	exem 	A	d	a	p	ta	ç	õ	e	s	M	orfológicas	■	Degenerações:	representadas	por	perdas	ou	atrofia	de	órgãos	locom	otores,	aparelho	digestivo	etc.	A	ssim	,	por	exemplo,	vemos	as	pulgas,	os	percevejos,	algumas	moscas	parasitas	de
carneiro	(Mellophogus	ovinus)	que	perderam	as	asas;	os	Cestoda	que	não	apresentam	tubo	digestivo	etc.	
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■	Hipertrofia:	encontradas	principalmente	nos	órgãos	de	fixação,	resistência	ou	proteção	e	reprodução.	Assim,	alguns	helmintos	possuem	órgãos	de	fixação	muito	for	tes,	como	lábios,	ventosas,	acúleos,	bolsa	copuladora.	Alta	capacidade	de	reprodução,	com	aumento	acentuado	de	ovários,	de	útero	para	armazenar	ovos,	de	testículos.	
A	um	ento	de	estruturas	alim	entares	de	alguns	insetos	hematófagos	para	mais	facilmente	perfurarem	a	pele	e	armazenarem	o	sangue	ingerido.	A	d	a	p	ta	ç	õ	e	s	B	io	ló	g	ica	s	■	Capacidade	reprodutiva:	para	suplantar	as	dificuldades	de	atingir	novo	hospedeiro	e	escaparem	da	predação	externa,	os	parasitos	são	capazes	de	produzir	grandes
quantidades	de	ovos,	cistos	ou	outras	formas	infectantes;	assim	fazendo,	algumas	formas	conseguirão	vencer	as	diferentes	barreiras	e	poderão	perpetuar	a	espécie.	■	Tipos	diversos	de	reprodução:	o	hermafroditismo,	a	partenogênese,	a	poliembrionia	(reprodução	de	formas	jovens),	a	esquizogonia	etc.	representam	mecanismos	de	reprodução	que
permitem	uma	mais	fácil	fecundação	(encontro	de	machos	e	fêmeas)	ou	mais	segura	reprodu	ção	da	espécie.	■	Capacidade	de	resistência	à	agressão	do	hospedeiro:	presença	de	antiquinase,	que	é	uma	enzim	a	que	neu	traliza	a	ação	dos	sucos	digestivos	sobre	num	erosos	helmintos;	capacidade	de	resistir	à	ação	de	anticorpos	CAPlTULO	2	ou	de
macrófagos,	capacidade	de	induzir	uma	imunossupressão	etc.	de	trofozoítos	de	Entamoeba	histolytica	na	mucosa	do	intestino	grosso.	■	Tropismos:	os	diversos	tipos	de	tropismos	são	capazes	de	facilitar	a	propagação,	reprodução	ou	sobrevivên	cia	de	determ	inada	espécie	de	parasito.	Os	tropismos	m	ais	im	p	o	rtan	tes	são:	g	eo	tro	p	ism	o	(a	b	rig	a	r-
se	na	terra	-	diz-se	neste	caso	que	é	positivo,	e	abrigar-se	acima	da	superfície	da	terra	-	diz-se	neste	caso	que	é	geotropismo	negativo),	termotropismo,	quimiotropismo,	heliotropismo	etc.	•	Anóxia:	quando	ocorre	grande	consumo	de	oxigênio	pelo	parasito	nas	hemácias,	podendo	provocar	anóxia	generalizada.	Exemplo:	o	parasitism	o	de	hemácias	pelos
plasm	ódios	ou	em	infecções	m	aciças	pelos	ancilostomídeos.	A	ç	ã	o	d	o	P	a	ra	sito	so	b	re	o	H	o	s	p	e	d	e	ir	o	A	ação	do	parasito	sobre	o	hospedeiro	tem	grande	importância	na	parasitologia,	pois	é	por	intermédio	dela	que	roderá	ocorrer	doença	no	hospedeiro.	Deve-se	ressaltar,	entretanto,	que	a	patogenicidade	dos	parasitos	é	o	resultado	de	uma
coadaptação	entre	as	espécies,	podendo	chegar	a	n	n	equilíbrio	dinâmico	entre	a	patogenicidade	do	parasito	e	a	resistência	do	hospedeiro.	Os	principais	tipos	de	ação	dos	parasitos	são:	•	M	ecânica:	é	um	a	ação	exercida	pela	presença	do	parasito	em	determ	inado	órgão,	podendo	ser	uma	ação	obstrutiva	ou	destrutiva	durante	sua	migração.	Exemplo:
o	enovelamento	do	Ascaris	lumbricoides	no	intestino	delgado	humano	provocando	a	necrose	de	segmento	da	alça	do	intestino	delgado	atingida;	a	migração	de	formas	jovens	de	Faseio	la	hepatica	no	parênquima	hepático.	•	Espoliativa:	quando	o	parasito	espolia,	isto	é,	retira	nutrientes	do	hospedeiro.	Exem	plo:	a	com	petição	alimentar	que	existe	entre
o	Ascaris	lumbricoides,	as	tênias	e	o	hospedeiro.	•	Traumática:	quando	o	parasito	promove	traumas	no	hospedeiro,	tanto	na	forma	adulta	(p.	ex.,	a	fixação	dos	ancilostomídeos	na	mucosa	duodenal)	como	na	fase	larvária	(p.	ex.,	a	migração	de	larvas	de	helmin	tos	no	fígado	ou	nos	pulmões).	•	Tóxica:	quando	produtos	do	metabolismo	do	parasito	são
tóxicos	para	o	hospedeiro.	
Exemplo:	a	formação	de	granulomas	pelos	ovos	de	Schistosoma	mansoni.	•	Imunogênica:	quando	partículas	antigênicas	de	para	sitos	sensibilizam	tecidos	do	hospedeiro,	aumentan	do	a	resposta	imunitária,	a	qual	agrava	a	parasitose.	Exemplo:	a	malária,	a	doença	de	Chagas	e	as	leihsm	anioses	são	doenças	tipicam	ente	agravadas	pela	resposta	imune.
•	Irritativa:	deve-se	à	presença	constante	do	parasito	que,	sem	produzir	lesões	traum	áticas,	irrita	o	local	parasitado.	Exemplo:	a	ação	das	ventosas	dos	Cestoda	ou	dos	lábios	do	A	scaris	lum	bricoides	na	m	ucosa	intestinal.	•	Inflamatória:	o	próprio	parasito	ou	produtos	de	seu	metabolismo	estimulam	o	afluxo	de	células	inflama	tórias	locais.	Exemplo:	a
formação	de	granulomas	em	tomo	de	ovos	de	S.	mansoni.	•	Enzimática:	é	o	que	ocorre	na	penetração	da	pele	por	cercárias	de	Schistosom	a	mansoni	ou	a	penetração	:	-	:	^UL0	2	E	c	o	lo	g	ia	P	a	ra	sitá	ria	Pelo	que	foi	exposto	até	agora,	pode-se	perceber	a	importância	da	interação	entre	as	condições	ambientais,	sociais	e	as	doenças	parasitárias.	O
relacionam	ento	das	espécies	que	nos	interessam	(parasitos	humanos)	com	os	outros	seres,	com	o	ambiente	e	com	o	hospedeiro	é	que	vai	determinar,	em	últim	a	análise,	a	existência	dos	para	sitos	e	o	consequente	parasitismo.	Podemos	caracterizar	essa	interação	como	um	a	ecologia	parasitária	e,	assim,	acham	os	oportuno	ap	resen	tar	um	a	série	de
conceitos	ecológicos,	que	facilitarão	o	entendim	ento	posterior	da	epidemiologia	e	da	profilaxia	sugeridas	nos	capítulos	sobre	cada	parasitose.	
Foi	o	naturalista	alem	ão	Ernest	Haeckel,	em	1866,	quem	criou	a	palavra	(do	grego	oikos	=	casa	+	logos	=	estudo),	afirmando:	“Ecologia	compreende	a	relação	entre	o	animal	e	o	seu	meio	orgânico	e	inorgânico,	particular	mente	as	relações	amigáveis	ou	hostis	com	aqueles	ani	mais	ou	plantas	com	os	quais	está	em	contato.”	Ou	seja,	o	estudo	das
relações	dos	seres	vivos	entre	si	e	o	meio	ambiente.	
Outro	term	o	bastante	usado	é	“etologia”	(do	grego	ethos	=	costumes	+	logos	=	estudo).	Significa	o	estudo	do	comportamento	de	uma	espécie.	Em	seguida	citaremos	alguns	termos	importantes	no	vocabulário	da	ecologia.	E	c	o	ssiste	m	a	É	a	unidade	funcional	de	base	em	ecologia,	repre	sentando	um	a	com	unidade	ecológica	ou	um	am	biente	natural,
onde	há	um	estreito	relacionamento	entre	as	várias	espécies	de	animais,	vegetais	e	minerais.	O	termo	“biogeocenose”,	dos	autores	soviéticos,	é	seu	sinônimo.	Os	ecossistemas	são	a	consequência	dos	longos	pro	cessos	de	adaptação	entre	os	seres	vivos	e	o	meio	sendo	dotados	de	autorregulação	e	capazes	de	resistir,	dentro	de	certos	limites,	a
modificações	ambientais	e	às	bruscas	va	riações	de	densidade	das	populações.	Bons	exemplos	de	ecossistemas	são:	grandes	lagos,	o	mar,	florestas,	desertos	e	campos.	Para	conhecer	e	entender	bem	um	ecossistema,	há	necessidade	de	estudar	sua	anatomia	e	sua	fisiologia.	Denominam-se	“abióticos”	os	componentes	físicos	e	quí	micos	do	ecossistema
e	“bióticos”	ou	“biotas”	os	compo	nentes	vivos.	Assim,	em	todo	ecossistema	encontramos	os	seguintes	elementos	componentes	bióticos:	•	Heterotróficos:	são	os	seres	que	se	utilizam	das	subs	tâncias	orgânicas	produzidas	pelos	seres	autotróficos.	São	os	“elementos	consumidores”.	Exemplo:	herbí	voros	e	carnívoros.	•	Decompositores	(ou	saprófitas):
são	os	seres	heterotróficos	capazes	de	decom	por	os	elem	entos	autototróficos	e	heterotróficos	que	m	orreram	,	trans	formando-os	em	substâncias	mais	simples	e	reutili	záveis	pelos	autotróficos.	Exemplo:	bactérias.	•	Autotróficos:	são	os	seres	capazes	de	fixar	energia	lum	inosa	(solar)	e	sintetizar	alim	entos	a	partir	de	elementos	inorgânicos.	São	as
plantas	e	algas	verdes,	que	são	os	“elementos	produtores”.	Na	realidade,	para	sintetizarem	proteínas	e	hidratos	de	carbono,	as	plan	tas	e	algas	necessitam,	muitas	vezes,	de	bactérias	que	fixam	o	nitrogênio	do	ar	em	suas	raízes,	ou	produzem	o	CO,	necessário,	não	sendo,	portanto,	elem	entos	produtores	primários.	
Todavia,	dentro	de	uma	conceituação	mais	ampla,	as	plantas	e	algas	podem	ser	consideradas	elementos	produtores.	Esses	elem	entos,	portanto,	são	os	com	ponentes	da	cadeia	alimentar	de	um	ecossistema.	Exemplificando:	num	pasto,	as	gram	íneas	são	os	elem	entos	produtores,	o	boi,	o	consum	idor	de	prim	eira	ordem,	e	os	humanos	(que	se	alim
entam	do	boi),	os	consum	idores	da	segunda	ordem.	
Muitos	tipos	de	parasitismo	ocorrem	devido	ao	comporta	mento	dos	elos	(animais)	componentes	da	cadeia	alimentar,	especialmente	pela	ingestão	de	alimentos	de	origem	animal,	crus	ou	mal	cozidos.	Por	outro	lado,	podem	os	deduzir	que	nenhum	ecos	sistema	é	permanente.	Normalmente,	há	uma	sucessão	de	comunidades	e	de	fatos,	até	que	se
apresente	estável,	ou	seja,	o	“clím	ax”.	Nessa	situação,	uma	ou	várias	espécies	apresentam	o	seu	desenvolvim	ento	máximo,	em	perfeito	equilíbrio	com	o	resto	do	ambiente.	Havendo	interferência	humana	(ação	antrópica)	ou	alguma	catástrofe	natural	nesse	ambiente,	o	clímax	pode	ser	rompido	parcial	ou	totalmente,	levando	a	níveis	diferentes	de
degradação	ou	alteração	ambiental,	as	quais	podem	ser	irreversíveis	ou	lentamente	retomarem	a	novo	clímax.	Assim,	durante	essas	alterações	ambientais,	podem	desaparecer,	surgir	ou	ampliar	diversas	doenças	parasitárias.	O	termo	“bioma”	apresenta	significado	semelhante	ao	termo	ecossistema;	entretanto,	é	aplicado	quando	se	quer	designar
grandes	comunidades,	ou	seja,	florestas	de	coní	feras,	pradarias	etc.	Num	ecossistem	a	ou	bioma	já	estabelecido	notamos	que	há	um	equilíbrio.	Esse	equilíbrio	é	regulado	pelo	“po	tencial	biótico”	(capacidade	reprodutiva)	de	cada	espécie	e	pela	ação	dos	elem	entos	abióticos,	autotróficos,	hete	rotróficos	e	decompositores.	E	interessante	salientar	que
outros	fatores	intervêm	na	m	anutenção	desse	equilíbrio,	pois,	de	outra	forma,	determinada	espécie	poderia	expan	dir-se	demasiadamente,	eliminando	as	outras.	Esses	fatores	são	as	“barreiras”,	que	podem	ser:	a)	físicas:	presença	de	montanhas,	rios	ou	mesmo	terra	para	as	espécies	aquáti	cas,	e	vice-versa;	b)	clim	áticas:	tem	peratura	e	umidade
variando	durante	o	ano	(estações),	regulando	o	potencial	biótico;	c)	biológicas:	ausência	de	hospedeiros,	de	ali	mento,	presença	de	inimigos	naturais	e	a	própria	densidade	populacional	(crowding),	em	que	a	“superpopulação”	inibe	a	reprodução.	
H	a	b	ita	t	E	o	ecossistem	a,	local	ou	órgão,	onde	determ	inada	espécie	ou	população	vive.	Exemplo:	o	Ascaris	lumbricoi	des	tem	por	hábitat	o	intestino	delgado	humano.	O	canguru	tem	por	hábitat	as	planícies	australianas	etc.	Nesses	locais,	esses	animais	têm	abrigo	e	alimento.	Com	relação	ao	hábitat,	os	seguintes	termos	podem	ser	empregados:	•
Nicho	ecológico.	é	a	atividade	dessa	espécie	ou	po	pulação	dentro	do	hábitat.	Exemplo:	o	A.	lum	bri	coides	dentro	do	seu	hábitat	realiza	suas	funções	reprodutivas	e	alimentares	(absorve	fósforo,	cálcio,	carboidratos,	açúcares,	proteínas	etc.),	espoliando	o	hospedeiro;	outro	verme	que	tem	hábitat	semelhante	-	o	Ancylostom	a	duodenale	-	tem	nicho
ecológico	diferente,	pois	consome	sangue	e	ferro	do	hospedeiro.	•	Ecótopo:	é	o	abrigo	físico	do	animal.	Assim,	dentro	de	uma	floresta	tropical,	o	Haemagogus	leucocelaenus	vive	na	copa	das	árvores.	Dentro	da	cafua,	os	triatomíneos	(“barbeiros”)	vivem	nas	frestas	do	barro.	•	Ecótono:	é	uma	região	de	transição	entre	dois	ecos	sistemas	ou	biomas
estabelecidos.	
A	margem	de	uma	lagoa,	a	região	próxima	entre	a	floresta	e	o	campo	são	bons	exemplos	deste	termo.	•	Biótopo:	é	o	local	onde	as	condições	para	a	sobre	vivência	de	uma	ou	várias	espécies	são	uniformes	e	mantêm-se	constantes	em	diferentes	áreas	ou	regiões.	Assim	,	o	biótopo	do	tatu	é	sem	elhante	nas	várias	regiões	onde	ele	habita.	Q	uando
quiserm	os	criar	em	cativeiro	algum	a	espécie	anim	al	silvestre,	ou	mesmo	uma	planta,	esse	biótopo	doméstico	deve	ser	semelhante	ao	seu	biótopo	silvestre.	Segundo	Peres,	1961,	biótopo	é	“uma	área	geográfica,	de	superfície	e	volume	variáveis,	submetida	a	condições	cujas	do	minantes	são	homogêneas”	.	
Alguns	autores	usam	o	termo	biótopo	como	sinônimo	de	“ecótopo”.	Em	tais	casos,	os	termos	significam	apenas	o	lugar	físico	que	o	animal	(ou	vegetal)	utiliza.	•	Biocenose:	é	a	associação	de	vários	organismos	ha	bitando	o	mesmo	biótopo.	Apesar	da	semelhança	do	significado	deste	termo	com	ecossistema,	neste	último	temos	que	considerar	os
elementos	vivos	e	não	vivos	como	uma	unidade,	ao	passo	que	biocenose	representa	a	associação	dos	seres	vivos	num	biótopo.	Exemplo	de	biocenose:	a	associação	do	Trypanosoma	cruzi,	triatomíneo,	humanos	e	o	biótopo	que	é	a	cafua.	
Com	esse	conceitos	apresentados,	podemos	explicar	por	que	os	parasitos	não	se	distribuem	ao	acaso	nas	várias	regiões	do	globo,	por	que	existe	a	especificidade	parasitária	e	por	que,	mesmo	dentro	do	hospedeiro,	o	parasito	possui	o	órgão	de	eleição.	Assim,	para	que	uma	determinada	parasitose	se	instale	numa	região	e	se	propague,	há	a	necessidade
de	existência	de	condições	indispensáveis	exigidas	pela	espécie	parasita.	
Essas	condições	necessárias	e	fundam	entais	é	que	com		põem	o	“foco	natural	da	doença”,	o	qual	é	representado	pelo	“biótopo”	(local)	e	pela	“biocenosa”	(hospedeiros	vertebrados,	os	vetores	etc.).	CAPÍTULO	2	Portanto,	no	“foco	natural	de	uma	parasitose”	há	um	mter-relacionamento	de	relevo,	solo,	clima,	água,	flora	e	fauna,	de	tal	forma	que	haja:	•
coincidência	de	hábitats	dos	hospedeiros	e	vetores;	•	número	suficiente	de	hospedeiros	e	vetores	para	que	o	parasito	possa	circular	entre	eles;	veu	durante	seu	processo	evolutivo	para	conseguir	sucesso	na	reprodução	e	na	dispersão.	Assim,	em	alguns	ciclos,	a	passagem	de	um	hospedeiro	para	o	outro	é	direta	e	em	outros	ciclos	o	parasito	utiliza	um
hospedeiro	intermediário	para	alcançar	o	hospedeiro	definitivo.	Assim,	os	conceitos	de	hospedeiro	são:	•	o	parasito	em	número	suficiente	para	atingir	o	hos	pedeiro	e	o	vetor;	•	Hospedeiro	definitivo:	é	aquele	que	alberga	o	parasito	em	sua	forma	adulta	ou	forma	reprodutiva	final.	•	condições	propícias	para	a	transmissão	(clima	úmido,	temperatura	e
altitude	adequadas	etc.).	•	Hospedeiro	intermediário:	usualmente	é	um	molusco	ou	artrópode	no	qual	se	desenvolvem	as	fases	jovens	ou	assexuadas	de	um	parasito.	Com	esses	conceitos	expostos,	podem	os	entender	a	-nortância	do	estudo	da	parasitologia	pelos	alunos	que,	de	modo	ou	de	outro,	serão	os	profissionais	da	saúde	(aqui	a	lu	íd	o	s	médicos,
veterinários,	farm	acêuticos,	nutriciov	;ta	s.	odontólogos,	enfermeiros,	naturalistas,	engenheiros	raritaristas	e	civis).	Como	veremos	no	decorrer	do	livro,	i	maioria	dos	parasitos	é	ao	mesmo	tempo	causa	e	consejoéncia	do	subdesenvolvimento.	Não	podemos	nunca	dis-	:erar	a	doença	da	subalimentação	da	pobreza,	e	vice-versa.	-	:	:ença	não	é	causada
única	e	exclusivamente	pelo	agente	=	::	-jgico;	este	talvez	seja	o	fator	desencadeante	de	um	asequilíbrio	social.	Numa	população	subnutrida,	vivendo	rrecárias	condições	higiênicas,	dormindo	mal,	morando	s	r	:=sa	que	pouco	ou	nada	protege	das	intem	péries,	a	mr-ença	do	parasito	é	constante	e	a	doença	é	endêmica.	Se	=s,ic	mesmo	parasito	atingir
um	a	população	bem	nutrida,	rc	ru	n	d	o	em	condições	saudáveis	e	com	repouso	normal,	-	elmente	irá	provocar	um	ou	outro	doente	e,	talvez,	aesirareça.	Portanto,	a	im	portância	de	um	agente	biolóp	,	.	
:	como	causador	de	doença	está	intim	am	ente	ligada	a:	~::atus	social”	e	do	ambiente	em	que	vive	e,	para	que	Tc—	cneça	estável	numa	população,	há	necessidade	de	que	.	mesma	seja	subdesenvolvida.	C	ic	lo	B	io	ló	g	ic	o	,	H	o	s	p	e	d	e	ir	o	e	V	eto	r	Nessa	parte	mostraremos	os	tipos	de	ciclo	biológico	m	c	m	cem	ser	encontrados	nos	parasitos,	além	de
expli:s	:>que	é	hospedeiro	e	vetor.	_	—*	s	Ae	Ciclo	B	iológico	:	-"om	ina-se	ciclo	biológico	ou	ciclo	vital	às	diversas	■se	t	empas	que	um	parasito	passa	durante	sua	vida.	E	m	k	mscs	algumas	vezes	são	com	plicadas,	outras	bem	■	■	e	.	mas	foram	os	recursos	que	cada	espécie	desenvol	Posto	isso,	podemos	apresentar	os	dois	tipos	básicos	de	ciclo
biológico:	•	Ciclo	monoxênico:	quando	no	ciclo	biológico	só	há	participação	de	um	hospedeiro,	ou	seja,	o	definitivo.	E	sse	ciclo	tam	bém	pode	ser	cham	ado	de	“	ciclo	direto”.	•	Ciclo	heteroxênico:	quando	no	ciclo	biológico	há	participação	de	um	hospedeiro	intermediário,	no	qual	se	desenvolve	parte	do	ciclo.	Nesse	hospedeiro	inter	mediário	é	que	se
desenvolvem	as	formas	infectantes	do	parasito.	Pode	tam	bém	ser	cham	ado	de	“ciclo	indireto”.	E	o	que	é	um	vetor?	Vetor	é	um	artrópode,	molusco	ou	outro	veículo	capaz	de	transmitir	o	parasito	entre	dois	hospedeiros.	Como	há	vetores	vivos	e	não	vivos,	os	vetores	podem	ser	divididos	em:	•	Vetor	biológico:	quando	o	parasito	se	reproduz	ou	se
desenvolve	no	molusco	ou	no	artrópode.	•	Vetor	mecânico:	quando	o	parasito	não	se	reproduz	e	nem	se	desenvolve	no	vetor,	pois	esse	apenas	o	transporta.	•	Vetor	inanimado	ou	fômite:	quando	o	parasito	é	trans	portado	por	objetos,	tais	com	o	seringa,	espéculo,	talher,	copo.	”a	s	e	s	B	ioho	g	ica	s	Denomina-se	fase	biológica	ou	“estágio”,	as	fases	pe-
las	quais	os	parasitos	passam	durante	seu	ciclo	biológico.	Assim,	os	Díptera	(moscas	e	mosquitos)	passam	pelos	está	gios	de	ovo,	larva,	pupa	e	adulto.	Entretanto,	quando	uma	larva	passa	por	fases	diversas,	sofrendo	mudas,	o	intervalo	entre	essas	m	udas	é	denom	inado	de	“estádio”,	ou	seja,	teremos	larva	de	estádio	I,	larva	de	estádio	II	etc.	13	E	p	id
e	m	io	logfia:	I	n	t	r	o	d	u	ç	ã	o	e	C	o	n	c	e	ito	s	Mariângela	Carneiro	Carlos	Maurício	de	Figueiredo	Antunes	C	o	n	c	e	ito	e	O	b	je	tiv	o	s	E	pidem	iologia	é	a	ciên	cia	que	estuda	a	distribui.1	o	de	doenças	ou	enferm	idades,	assim	como	a	de	seus	:-:íim	m	antes	na	população	humana.	Estes	determinantes	á	c	conhecidos	em	epidemiologia	como	fatores	de
risco.	-	em	de	enferm	idades,	as	características	fisiológicas	t	ex.,	hipertensão	arterial,	nível	sanguíneo	de	glicose)	e	is	doenças	sociais	(p.	ex.,	a	violência	urbana,	os	acidentes	;e	trânsito)	são	consideradas	como	objeto	de	estudo	da	enidemiologia.	O	objetivo	principal	da	epidemiologia	é	a	promoção	da	;u_de	mediante	a	prevenção	de	doenças,	em	grupos
popula;	onais.	Estes	grupos	populacionais	podem	ser	os	habitantes	ie	uma	área	geográfica	definida	(município,	estado,	país),	:	>	indivíduos	de	uma	determinada	faixa	etária,	os	traba-.adores	de	uma	determinada	profissão,	ou	seja,	as	pessoas	;	ue	foram	ou	estão	expostas	a	um	ou	mais	fatores	de	risco	ííp	ecífíco	s.	D	iferentem	ente	da	clínica,	que	tem
como	:	n	e	to	de	atenção	o	indivíduo	doente,	a	epidem	iologia	ríruda	o	estado	de	saúde	de	uma	população.	As	diferenças	:r	abordagem	entre	a	medicina	clínica	e	a	epidemiologia	são	apresentadas	na	Tabela	3.1.	As	principais	perguntas	que	a	epidemiologia	procura	-esponder	com	relação	à	distribuição	de	doenças	em	uma	ropulação	são:	Por	que	certas
pessoas	adoecem	e	outras	ião?	Por	que	algumas	doenças	só	ocorrem	em	determinatui	áreas	geográficas?	Por	que	a	ocorrência	de	determinada	I	ojeto	de	estudo	doença	varia	com	o	tempo?	Ao	responder	a	estas	perguntas,	está	im	plícito	que	a	prem	issa	básica	e	fundam	ental	em	epidemiologia	é	a	de	que	as	doenças	não	se	distribuem	ao	acaso	ou	de
uma	forma	aleatória	na	população,	mas	existem	fatores	de	risco	que	determinam	esta	distribuição.	A	distri	buição	da	malária	no	Brasil	fomece	um	bom	exemplo:	esta	doença	é	frequente	na	região	Norte,	ocorre	principalmente	entre	operários	empregados	na	construção	de	estradas,	entre	garimpeiros,	entre	migrantes	e	pessoas	que	ocasionalmente	ali
vão	pescar	ou	caçar.	Os	prováveis	fatores	de	risco	asso	ciados	a	m	aior	frequência	da	m	alária	nesta	região	estão	relacionados,	entre	outros,	com	a	maior	facilidade	para	o	contato	entre	o	indivíduo	suscetível	e	o	anofelino	infectado	e	a	maior	suscetibilidade	de	algumas	pessoas	à	infecção	(migrantes	sem	contato	prévio	com	o	parasita).	Para	entender	e
explicar	as	diferenças	observadas	no	aparecim	ento	e	na	m	anutenção	de	uma	enferm	idade	na	população	humana,	o	raciocínio	epidemiológico	se	dire	ciona	primeiramente	a	descrever	e	a	comparar	a	distribui	ção	das	doenças	com	relação	à	pessoa,	ao	lugar	e	ao	tempo.	
Com	relação	à	pessoa,	a	pergunta	a	ser	formulada	é:	Quem	adoece	e	por	que	adoece?	O	objetivo	é	identificar	quais,	como	e	por	que	as	características	das	pessoas	enfer	mas	diferem	das	pessoas	não	enfermas.	As	características	pessoais	estudadas	são	as	demográficas	(sexo,	idade,	grupo	étnico	etc.),	as	biológicas	(níveis	de	anticorpos,	hormônios,
pressão	sanguínea	etc.),	as	sociais	e	econômicas	(nível	socioeconômico,	escolaridade,	ocupação	etc.),	as	pessoais	População	Indivíduo	D	agnóstico	de	saúde	Levantamento	de	saúde	Diagnóstico	individual	I	oietivo	do	diagnóstico	Prevenção	de	doenças	Tratamento	i	.	ali	ação	Avaliação	das	ações	e	programas	de	saúde	Avaliação	de	cura	Ação
Planejamento	de	saúde	Atenção	ao	indivíduo	CAPÍTULO	3	15	(dieta,	exercícios	físicos,	uso	de	álcool,	uso	de	fumo	etc.)	e	as	genéticas	(grupos	sanguíneos,	fator	RH,	tipo	de	hemo	globina	etc.).	No	que	se	refere	ao	lugar,	a	pergunta	a	ser	respondida	é:	Onde	a	doença	ocorre,	e	por	que	ocorre	naquele	lugar?	O	objetivo	é	determinar	por	que,	em	uma	área
geográfica,	uma	enferm	idade	ou	um	grupo	de	enferm	idades	ocorre	com	maior	frequência	quando	comparada	com	outras	áreas	geográficas.	Tabela	3.2	Classificação	dos	Agentes	de	Doenças	Agentes	Exem	plos	Agentes	biológicos	Protozoários,	metazoários,	bactérias,	fungos	Elementos	nutritivos	Excesso:	colesterol	Deficiência:	vitaminas,	proteínas
Agentes	químicos	Veneno,	alérgenos,	medicamentos	Agentes	físicos	Traumas,	radiação,	fogo	Com	relação	ao	tempo,	pergunta-se:	Quando	a	doença	ocorre	e	por	que	apresenta	variações	em	sua	ocorrência?	Com	relação	ao	tempo,	o	interesse	maior	é	determinar	se	ocorreram	mudanças	(aumento	ou	decréscimo)	na	frequên	cia	de	determ	inada	doença
através	do	tem	po,	bem	como	compreender	os	mecanismos	desta	variação.	As	informações	obtidas	em	estudos	epidemiológicos	são	utilizadas,	juntam	ente	com	as	informações	obtidas	de	outras	áreas	do	conhecimento,	como	medicina,	biologia,	genética,	sociologia,	demografia	e	bioestatística,	com	os	seguintes	objetivos:	•	Identificar	a	etiologia	ou	a
causa	das	enfermidades.	Procurar	com	preender	e	explicar	a	patogênese	das	doenças,	incluindo	sua	form	a	de	transm	issão.	A	identificação	dos	fatores	de	risco	ou	causais	de	uma	doença	permite	o	desenvolvimento	de	programas	de	prevenção.	•	E	studar	a	história	natural	das	enferm	idades.	En	tender	o	curso	ou	sequência	das	diversas	etapas	do
desenvolvimento	de	uma	doença	através	do	tempo.	•	D	escrever	o	estado	de	saúde	das	populações.	
In	vestigar	a	extensão	das	doenças	nas	populações	por	meio	de	medidas	de	morbidade	e	mortalidade.	Estas	medidas	podem	ser	expressas	em	números	absolutos,	em	proporções	ou	taxas.	•	A	valiar	as	intervenções	ou	p	rogram	as	de	saúde.	
Investigar	se	ocorreram	mudanças	nos	indicadores	de	saúde	da	população	em	decorrência	do	emprego	de	intervenções	ou	programas.	T	ríade	E	p	id	e	m	io	ló	g	fic	a	d	e	D	o	e	n	ç	a	s	A	tran	sm	issão	e	a	m	anutenção	de	um	a	doença	na	população	humana	são	resultantes	do	processo	interativo	entre	o	agente,	o	meio	ambiente	e	o	hospedeiro	humano.	As
doenças	têm	sido	classicamente	descritas	como	resultantes	da	tríade	epidemiológica	conforme	mostrado	na	Figura	3.1.	O	agente	é	o	fator	cuja	presença	é	essencial	para	a	ocor	rência	da	doença;	o	hospedeiro	é	o	organismo	capaz	de	ser	infectado	por	um	agente,	e	o	meio	ambiente	é	o	conjunto	de	fatores	que	interagem	com	o	agente	e	o	hospedeiro.	Os
vetores	de	doenças,	com	o	os	m	osquitos,	os	carrapatos,	entre	outros,	são	frequentemente	envolvidos	neste	processo.	A	classificação	dos	agentes	de	doenças	é	apresentada	na	Tabela	3.2.	Para	que	a	interação	aconteça	é	necessário	que	o	hos	pedeiro	seja	suscetível.	Fatores	de	suscetibilidade	humana	são	determinados	por	uma	variedade	de	fatores,
incluindo	os	biológicos,	genéticos,	nutricionais	e	im	unológicos.	Os	fatores	do	hospedeiro	que	podem	ser	associados	ao	aumento	de	risco	para	o	aparecimento	de	doenças	são	apre	sentados	na	Tabela	3.3.	O	meio	am	biente,	conjunto	de	fatores	que	mantêm	relações	interativas	entre	o	homem	e	o	agente	etiológico,	pode	ser	classificado	em	biológico,
social	e	físico:	•	Meio	ambiente	biológico:	inclui	reservatórios	de	in	fecção,	vetores	que	transmitem	as	doenças	(moscas,	mosquitos,	triatomíneos),	plantas	e	animais.	•	Meio	ambiente	social:	é	definido	em	termos	da	orga	nização	política	e	econômica	e	da	inserção	do	indiví	duo	dentro	da	sociedade.	•	M	eio	am	biente	físic	o	:	inclui	situação	geográfica,
recursos	hídricos,	poluentes	quím	icos,	agentes	fí	sicos	e	am	bientais,	que	são	os	seus	com	ponentes.	Temperatura,	umidade	e	pluviosidade	são	variáveis	climáticas	que	mais	de	perto	se	relacionam	com	as	doenças.	Tabela	3.3	Características	do	Hospedeiro	Fatores	dos	H	osp	ed	eiro	s	Exem	plos	Demográficos	Sexo,	idade,	grupo	étnico	Biológicos
Fadiga,	estresse,	estado	nutricional	Sociais	Dieta,	exercício	físico,	ocupação,	acesso	aos	serviços	de	saúde	Resposta	imune	Resistência	natural	a	infecção;	doença	autoimune	Suscetibilidade	Resistência	CAPÍTULO	3	As	interações	observadas	para	doenças	infecciosas	lambém	são	observadas	para	as	doenças	nãoinfecciosas.	Embora	algumas	doença
sejam	de	origem	genética,	o	apa	recimento	destas	doenças	é	também	resultante	da	interação	genética	e	dos	fatores	ambientais.	C	o	n	c	e	ito	s	E	p	iclem	io	ló	g	fico	s	de	D	oenças	As	doenças	infecciosas	são	classificadas	de	acordo	:	?m	o	agente	etiológico	em	protozoários,	vírus,	bactérias	etc.	Esta	classificação,	baseada	em	características	biológicas	do
agente,	é	adequada	sob	vários	aspectos,	incluindo	i	prevenção.	Entretanto,	é	também	possível	classificar	as	coenças	por	suas	características	epidemiológicas	e,	muitas	•	ezes,	esta	classificação	apresenta	algumas	vantagens	na	ientificação	de	m	edidas	preventivas.	De	acordo	com	as	.aracterísticas	epidem	iológicas,	as	doenças	infecciosas	podem	ser
classificadas	das	seguintes	formas:	F	orm	as	d	e	D	isse	m	in	a	ç	ã	o	•	t	eículo	Com	um	O	agente	etiológico	pode	ser	transferido	por	fonte	_r:ca.	como	a	água,	os	alimentos,	o	ar.	Pode	ser	resultante	:	í	exposição	simples	ao	agente	ou	exposições	continuadas	por	um	determinado	período	de	tempo.	As	infecções	ali~«entares	e	a	cólera	(transmissão	pela
água)	são	exemplos	:e	doenças	transmitidas	por	veículo	comum.	•	Propagação	de	Pessoa	a	Pessoa	O	agente	é	disseminado	pelo	contato	entre	indivíduos	afectados	e	suscetíveis,	por	via	respiratória	(sarampo),	11	oral-anal,	genital	(HIV)	ou	por	vetores	(leishmaniose,	r	a	iria.	doença	de	Chagas).	
•	Porta	de	Entrada	no	Hospedeiro	H	um	ano	“	rato	respiratório	(tuberculose),	gastrointestinal	(cóera	.	geniturinário	(HIV),	cutâneo	(leishmaniose,	doença	Chagas).	•	Reservatórios	dos	Agentes	Quando	o	homem	é	o	único	reservatório	dos	agentes,	i	doença	é	classificada	como	uma	antroponose	(sarampo,	■	--	:	se	bancroftiana);	quando	o	homem	e
outros	vertebraáes	são	reservatórios,	a	doença	é	classificada	como	uma	r	x	r	o	s	e	(leishmaniose,	doença	de	Chagas).	C	iclos	d	e	A	g	e	n	te	s	In	fecciosos	na	N	a	tu	r	e	z	a	As	doenças	podem	ser	classificadas	de	acordo	com	is	ciclos	evolutivos	dos	agentes,	desde	o	m	ais	simples	:	em-homem:	saram	po)	aos	m	ais	com	plexos	(1)	hoT	c	~	-h	o	sp	e	d	e	iro	-in
te	rm	e	d	iá	rio	-h	o	m	e	m	:	m	alária;	(2)	iccem	-hospedeiro	intermediário-homem,	incluindo	formas	K	c-	ivre:	esquistossomose).	P	eríodo	d	e	In	cu	bação	U	m	a	im	portante	característic	a	epidem	iológica	de	doença	é	o	período	de	incubação,	que	é	definido	como	o	intervalo	entre	a	exposição	ao	agente	(contato)	e	o	apareci	mento	da	enfermidade.	As
doenças	infecciosas	apresentam	período	de	incubação	específico,	que	depende	diretamente	da	taxa	de	crescimento	do	agente	infeccioso	no	organismo	do	hospedeiro	e	também	de	outros	fatores,	como	a	dose	do	agente	infeccioso,	a	porta	de	entrada	do	agente	e	o	grau	de	resposta	imune	do	hospedeiro.	Este	mesmo	conceito	é	aplicável	às	doenças	não
infecciosas.	Como	exemplos	de	períodos	de	incubação	para	algum	as	doenças,	podem	os	citar:	para	a	malária	por	Plasmodium	falciparum	é	de	12	dias,	para	a	amebíase	é	entre	2	e	4	semanas,	para	a	esquis	tossomose	entre	2	e	6	semanas.	D	o	e	n	ç	a	s	C	lín	icas	e	S	u	bclín	icas	Em	muitas	doenças,	a	proporção	de	indivíduos	infec	tados	sem	sinais	ou
sintomas	clínicos	(doença	subclínica)	pode	ser	bem	m	aior	que	a	proporção	de	indivíduos	que	apresentam	sintom	as	clínicos	(doença	clínica).	Por	não	apresentarem	manifestações	definidas,	estas	infecções	não	são	de	início	clinicamente	diagnosticáveis.	Entretanto,	as	infecções	sem	sintomas	clínicos	são	importantes	do	ponto	de	vista	epidemiológico	e,
dependendo	da	doença,	esta	fase	pode	ser	de	alta	transmissibilidade.	A	Figura	3.2	apresenta	a	metáfora	do	iceberg,	ou	seja,	para	determinadas	doen	ças,	igual	ao	iceberg,	grande	parte	da	história	natural	fica	submersa.	Este	modelo	apresenta	a	relação	existente	entre	o	número	de	indivíduos	infectados,	sem	e	com	sintomas	clínicos.	A	doença
subclínica	ou	inaparente	pode	incluir:	(1)	doença	pré-clínica:	inicialmente	não	é	detectável	por	intermédio	de	sintomas	clínicos,	no	entanto,	progride	para	a	form	a	clínica;	(2)	doença	subclínica:	perm	anece	em	forma	subclínica,	sendo	detectável	por	exames	sorológicos	(anticorpos);	(3)	doença	latente:	infecções	em	que	o	agente	permanece	em	forma
latente,	não	se	multiplica.	D	in	â	m	ic	a	d	a	D	istrib	u	iç	ã	o	d	a	s	D	o	e	n	ç	a	s	na	P	opu	lação	As	doenças	se	distribuem	nas	populações	em	períodos	epidêmicos,	em	períodos	interepidêmicos	ou	esporádicos	e	endêmicos.	•	Endem	ia	É	definida	como	a	presença	constante	de	uma	doença	em	uma	população	de	determinada	área	geográfica;	pode	também
se	referir	à	prevalência	usual	de	uma	doença	em	um	grupo	populacional	ou	em	um	a	área	geográfica.	As	doenças	parasitárias,	em	sua	grande	maioria,	manifestam-se	como	endemias,	no	Brasil	e	no	mundo.	•	Epid	emia	E	conceituada	como	a	ocorrência	de	uma	doença	em	uma	população,	que	se	caracteriza	por	uma	elevação	pro-	FIGURA	3.2.	A
metáfora	do	iceberg	para	doenças	infecciosas.	gressiva,	inesperada	e	descontrolada,	ultrapassando	os	valo	res	endêmicos	ou	esperados.	
Algumas	doenças	endêmicas	podem,	eventualmente,	manifestar-se	em	surtos	epidêmicos	(Figura	3.3).	Como	determ	inar	se	existe	um	excesso	no	núm	ero	esperado	de	casos	de	uma	doença?	Não	existe	resposta	pre	cisa	para	esta	questão.	
Geralmente,	o	Serviço	de	Vigilância	Epidemiológica	de	um	país,	através	meidiante	o	acompa	nhamento	da	ocorrência	de	doenças,	pode	determinar	qual	é	o	número	usual	ou	o	nível	esperado	para	cada	doença.	E	considerada	a	existência	de	uma	epidemia	quando	o	número	de	casos	excede	o	valor	esperado,	tendo	como	base	a	expe-	riência	passada	da
doença	em	uma	determinada	população.	Este	nível	esperado	varia	com	as	diferentes	doenças	e	cir	cunstâncias.	N	os	dias	de	hoje	um	único	caso	de	varíola	excederá	o	valor	esperado,	uma	vez	que	a	doença	foi	erra	dicada	do	globo	terrestre.	As	epidemias	podem	ocorrer	tanto	em	doenças	infecciosas	como	nas	doenças	não	infecciosas.	Não	existe	uma
especificação	sobre	a	extensão	geográfica	de	uma	epidemia,	que	pode	ser	restrita	a	um	bairro	ou	atingir	uma	cidade,	um	estado	ou	um	país.	Pode	estender-se	por	diferentes	períodos	de	tempo:	horas	(infecções	alimentares),	sem	anas	(gripes)	ou	vários	anos	(AIDS).	Atualm	ente,	a	leishmaniose	visceral	tem-se	manifestado	em	várias	regiões,
principalmente	na	periferia	das	cidades,	em	número	de	casos	acima	do	esperado,	caracterizando-se	em	surto	epidêmico.	•	Pandemias	São	as	epidemias	que	ocorrem	ao	mesmo	tempo	em	vários	países.	A	peste	bubônica,	na	Idade	Média,	e	a	gripe	espanhola,	no	início	do	século	XX,	são	exemplos	de	pande	mias	que	ocorreram	na	humanidade.
Atualmente,	a	AIDS.	por	ser	epidêm	ica	em	vários	países,	é	considerada	pela	Organização	Mundial	de	Saúde	uma	pandemia.	Endemia	Tempo	Epidemia	_________________________________	FIGURA	3.3.	Conceitos	de	endemia	e	epidemia.	I	m	u	n	id	a	d	e	d	e	R	eb	a	n	h	o	(Im	u	n	id	a	d	e	d	e	G	ru	p	o	)	A	im	unidade	individual	reduz	a	probabilidade	do
indivíduo	de	desenvolver	uma	doença	particular,	quando	CAPÍTULO	:■	exposto	a	um	agente	infeccioso.	A	imunidade	de	rebanho	:	J	de	grupo	indica	a	proporção	de	indivíduos	imunes,	em	-ma	comunidade	ou	em	um	grupo	populacional,	que	difi:	alta	o	contato	entre	infectados	e	suscetíveis.	Esta	imuniiade	age	como	uma	barreira,	decrescendo	a
probabilidade	:e	introdução	e	m	anutenção	de	um	agente	infeccioso,	embora	ainda	exista	um	número	de	indivíduos	suscetíveis	ia	população.	Um	aspecto	importante	deste	conceito	é	o	:e	que	não	é	necessário	imunizar	um	a	população	inteira	i	ira	prevenir	a	ocorrência	de	uma	doença.	A	imunidade	de	g”-po	é	doença	específica.	
M	ed	id	as	P	r	e	v	e	n	tiv	a	s	A	história	natural,	entendida	com	o	a	sequência	de	r	.e	n	to	s	que	aco	n	tecem	no	d	esen	v	o	lv	im	en	to	de	um	a	i:-ença,	pode	ser	esquematizada	didaticamente	em	quatro	ises,	como	apresentado	na	Figura	3.4.	Este	conhecim	ento	tem	aplicações	práticas,	não	só	i	:	emprego	de	terapêuticas	específicas	como	também	na
:efinição	dos	métodos	de	prevenção	e	controle.	As	medidas	rreventivas	podem	ser	divididas	em	três	diferentes	níveis:	Prevenção	P	rim	á	ria	M	edidas	que	p	ro	cu	ram	im	p	ed	ir	que	o	ind	iv	íd	u	o	adoeça,	controlando	os	fatores	de	risco;	agem,	portanto,	i	a	fase	pré-patogênica	ou	na	fase	em	que	o	indivíduo	se	eiKontra	sadio	ou	suscetível.	Podem	ser
primordiais	(mora:	i	adequada,	saneamento	ambiental,	incluindo	tratamento	de	água,	esgoto	e	coleta	de	lixo,	educação,	alimentação	-i.q	u	ad	a,	áreas	de	lazer)	e	específicas	(imunização,	equirim	ento	de	segurança,	uso	de	camisinha,	proteção	contra	i-	dentes).	As	ações	de	controle	de	vetores,	por	interromrerem	os	ciclos	biológicos	dos	agentes
infecciosos	na	iim	re	z	a	,	são	m	edidas	de	prevenção	prim	ária	específica	p.	ex.,	uso	de	inseticida	para	controle	de	triatomíneos	que	são	os	vetores	do	Trypanosoma	cruzi,	agente	etiológico	da	loença	de	Chagas).	A	prevenção	primária	pode	envolver	EXPOSIÇÃO	duas	estratégias,	ser	direcionada	para	grupos	populacionais	com	o	objetivo	de	uma
redução	média	do	risco	de	adoecer	ou	dirigida	para	indivíduos	que	estejam	sujeitos	a	maior	exposição	a	um	fator	de	risco.	P	reven	çã	o	S	ecu	n	d	á	ria	M	edidas	aplicáveis	aos	indivíduos	que	se	encontram	sob	a	ação	do	agente	patogênico	(fase	subclínica	ou	clí	nica).	Estas	medidas	procuram	impedir	que	a	doença	se	desenvolva	para	estágios	mais
graves,	que	deixe	sequelas	ou	provoque	morte.	Entre	estas	medidas,	estão	o	diagnós	tico	da	infecção	ou	da	doença	e	o	tratamento	precoce.	P	reven	çã	o	Terciária	Consiste	na	prevenção	da	incapacidade	usando	m	e	didas	destinadas	à	reab	ilitação	,	aplicadas	na	fase	em	que	esteja	ocorrendo	ou	que	já	tenha	ocorrido	a	doença.	Entende-se	como	o
processo	de	reeducação	e	readaptação	de	pessoas	acometidas	por	acidentes	ou	que	estejam	com	sequelas	em	decorrência	de	alguma	doença.	Inclui	a	rea	bilitação	(im	pedir	a	incapacidade	total),	a	fisioterapia,	a	terapia	ocupacional,	as	cirurgias	de	reparo	e	a	colocação	de	próteses.	O	implante	de	marca-passo	em	pacientes	com	doença	de	Chagas	é	um
exemplo	de	prevenção	terciária.	Muitas	vezes	as	prevenções	secundária	e	terciária	são	apli	cadas	em	conjunto.	E	s	t	u	d	o	s	E	p	id	e	m	io	ló	g	fic	o	s	Como	já	conceituam	os	anteriorm	ente,	a	epidem	iologia	é	um	a	ciência	essencialm	ente	com	parativa,	que	estuda	enfermidades	e	fenômenos	correlatos	em	diferentes	intervalos	de	tempo,	em	diferentes
lugares	e	em	diferen	tes	populações.	Estas	investigações	são	realizadas	por	intermédio	estudos	epidemiológicos,	que	são	classificados	em	dois	grupos	principais:	os	estudos	de	observação	e	os	experimentais.	APARECIMENTO	DOS	SINTOMAS	Período	de	inc	jbação	Modifi	;ações	patolc	gicas	Estágio	da	suscetibilidade	Prevenção	primária:	redução	de
casos	novos	Estágio	da	doença	subclínica	Prevenção	secundária:	redução	da	duração	e	gravidade	Mome	nto	do	diagn	óstico	Estágio	da	doença	clínica	Morte	ou	cura	ou	incapacidade	Prevenção	terciária:	redução	de	complicações	e	incapacidade	;	ILRA	3.4.	História	natural	das	doenças	e	medidas	de	prevenção.	lAPÍTULO	3	19	E	s	tu	d	o	s	d	e	O	b	se	rv	a
ç	ã	o	•	numerador	=	números	de	eventos;	Estudos	em	que	o	investigador	observa	e	analisa	a	o	co	rrên	cia	de	en	ferm	id	ad	es	em	grupos	da	população	hum	ana.	Os	grupos	a	serem	estudados	podem	ser	sele	cionados	como	doentes	e	não	doentes	ou	expostos	e	não	expostos	a	um	determinado	fator	de	risco.	•	denominador	=	população	em	risco;	E	s	tu	d
o	s	E	x	p	e	rim	e	n	ta	is	Estudos	em	que	o	investigador	exerce	um	controle	sobre	os	grupos	populacionais	(experimental	e	controle)	que	estão	sendo	estudados,	decidindo	quais	serão	expostos	a	uma	possível	medida	preventiva	ou	terapêutica	ou	o	fator	de	risco.	Os	testes	de	vacinas	e	drogas	realizados	em	popu	lações	humanas	que	utilizam	o
delineamento	experimental	são	conhecidos	como	ensaios	clínicos.	•	tempo	=	período	de	tempo	definido.	A	taxa	é	padronizada	para	comparações	e	permite	com 	parar	a	ocorrência	de	doenças	ou	de	mortes	em	diferentes	populações,	áreas	geográficas	e	períodos	de	tempo.	É	a	medida	que	mais	claramente	expressa	a	probabilidade	de	adoecer	ou	de
morrer,	por	levar	em	consideração	a	popu	lação	em	risco.	Por	convenção,	as	taxas	são	publicadas	por	10"	(100,	1.000,	10.000,	100.000	etc.)	habitantes;	este	índice	é	arbitrário,	adotado	para	evitar	taxas	fracionárias.	As	taxas	utilizadas	em	epidemiologia	medem	morbidade	e	mortalidade.	•	Taxa	de	Morbidade	M	e	d	in	d	o	S	a	ú	d	e	e	D	o	e	n	ç	a	O
conceito	de	saúde	definido	pela	Organização	M	un	dial	de	Saúde,	em	1948,	é:	“O	estado	de	completo	bem-es	tar	físico,	mental	e	social	e	não	simplesmente	a	ausência	de	doenças	ou	enfermidades.”	O	enfoque	da	epidem	iologia	é	o	de	identificar	indi	víduos	nos	estágios	iniciais	da	doença	ou	identificar	indi	víduos	que,	em	bora	não	tenham	desenvolvido
a	doença,	apresentem	m	aior	probabilidade	de	vir	a	desenvolvê-la.	Estes	indivíduos	são	identificados	pelas	características	ou	dos	fatores	de	risco	que	estão	associados	à	maior	probabi	lidade	de	ocorrência	de	doenças.	Estes	fatores,	após	serem	identificados,	devem	ser	observados	para	que	a	enfermidade	seja	diagnosticada	precocem	ente	(prevenção
secundária)	ou	para	que	sejam	empregadas	medidas	que	modifiquem	os	fatores	de	risco	(prevenção	primária),	com	o	objetivo	de	se	alcançar	o	estado	de	saúde.	Este	grupo	populacio	nal	é	denom	inado	população	de	risco,	ou	seja,	parte	da	população	suscetível	a	uma	determinada	doença.	São	con	siderados	os	fatores	individuais	(intrínsecos)	e
ambientais	(extrínsecos).	
C	om	o	M	e	d	ir	D	o	en	ça	e	M	o	rte	em	u	m	a	P	op	u	la	çã	o	?	A	doença	e	a	morte	podem	ser	expressas	por	núm	e	ros	absolutos	de	casos	de	doenças	ou	mortes.	
A	principal	lim	itação	na	utilização	de	números	absolutos	é	a	de	não	permitir	comparações,	porque	não	leva	em	consideração	o	tamanho	da	população	que	se	encontra	sob	o	risco	de	adoe	cer	ou	morrer.	A	maior	aplicabilidade	de	números	absolutos	é	no	planejam	ento	das	ações	de	saúde	por	expressar	o	número	de	doentes	existentes	em	uma
população;	é	uma	medida	da	carga	de	doença	ou	de	morte	em	uma	popula	ção.	
Como	exemplo,	o	conhecimento	do	número	de	pes	soas	com	esquistossomose	em	um	determinado	município	auxilia	o	serviço	de	saúde	a	planejar	a	quantidade	de	me	dicamento	necessária	para	o	tratamento	desta	doença.	A	medida	ideal	para	expressar	doenças	ou	mortes	em	uma	população	é	a	taxa,	que	é	caracterizada	pelos	seguintes	componentes:
A	m	orbidade,	m	edida	de	frequência	de	doenças,	é	operacionalizada	por	duas	taxas	distintas,	que	são	as	taxas	de	prevalência	e	de	incidência.	Os	dados	sobre	as	frequên	cias	de	doenças,	para	cálculo	destas	taxas,	são	obtidos	nos	serviços	de	saúde,	em	hospitais,	ambulatórios,	nos	registros	especiais	de	doenças	ou	por	inquéritos	populacionais.	Estas
taxas	podem	ser	específicas	por	doenças,	calculadas	para	diferentes	grupos	etários,	sexo	e	regiões	geográficas.	Taxa	de	Incidência	A	taxa	de	incidência	é	definida	como	o	núm	ero	de	casos	novos	(recentes)	de	uma	doença	que	ocorreu	em	uma	população	em	um	período	de	tempo	definido.	Taxa	de	Incidência	=	Número	de	casos	novos	de	uma
determinada	doença	presente	em	uma	população,	em	um	período	de	tempo	definido	--------------------------------------------------Número	de	pessoas,	em	risco	de	desenvolver	esta	doença	nesta	população,	no	mesmo	período	de	tempo	definido	Exemplo:	entre	800	crianças	pré-escolares	de	um	mu	nicípio,	foram	diagnosticados	quatro	casos	novos	de	leish	maniose
visceral	durante	o	ano	de	1999:	Taxa	de	Incidência:	4/800	=	0,005	=	5	casos	de	leish	maniose	visceral	por	1.000	crianças	no	ano	de	1999.	A	taxa	de	incidência	estim	a	o	risco	de	adoecer.	Este	risco	por	uma	determinada	doença	pode	ser	estimado	para	um	grupo	específico	da	população,	por	sexo,	por	grupo	etário	ou	para	um	grupo	exposto	a	um	fator
de	risco	específico.	O	denom	inador	da	taxa	de	incidência	repre	senta	o	número	de	pessoas	que	se	encontram	em	risco	de	desenvolver	a	doença	ou	que,	potencialmente,	podem	vir	a	adquirir	a	doença	e	passar	a	fazer	parte	do	numerador.	
Para	que	seja	determinada	a	taxa	de	incidência	de	uma	doença	é	necessário	acompanhar	a	população	prospectivamente,	durante	um	período	de	tempo,	e	registrar	o	aparecimento	de	casos	novos	desta	doença.	Um	dos	problemas	no	cál-	CAPÍTULO	3	-	-	?	da	taxa	de	incidência	é	o	do	diagnóstico	no	início	da	::ecção.	Para	algum	as	doenças,	o	aparecim
ento	é	mais	fâcilmente	diagnosticado,	como	é	o	caso	da	malária;	entrea	n	to	.	
para	outras	doenças,	como	a	doença	de	Chagas	e	a	esquistossomose,	por	não	apresentarem	sintomas	caracte-	-::cos,	o	início	da	infecção	é	difícil	de	ser	identificado.	•estas	doenças,	nem	sempre	o	diagnóstico	coincide	com	:	momento	da	infecção.	Para	o	cálculo	das	taxas	de	incidência	são	necessários	:u	io	s	populacionais	que	irão	com	por	o	denom
inador.	
Esces	dados	nem	sempre	estão	disponíveis,	e	muitas	vezes	is	estimativas	usadas	podem	superestimar	ou	subestimar	iscas	taxas.	taxa	expressa	a	carga	de	doença	em	um	a	p	o	p	u	lação,	refletin	d	o	a	situação	do	m	om	ento.	Para	o	cálculo	da	taxa	de	prevalência	são	tam	bém	necessários	os	dados	populacionais.	Qual	é	a	diferença	entre	prevalência	e
incidência?	A	prevalência	pode	ser	vista	como	uma	fotografia	da	doença	na	população	estudada;	identificam-se	os	doentes	e	não	doentes	em	um	determinado	momento.	Por	não	levar	em	consideração	a	duração	da	doença,	ou	seja,	o	momento	em	que	a	infecção	ocorreu,	não	mede	o	risco	de	adoecer.	A	incidência,	por	incluir	somente	os	casos	novos,
estima	o	risco	de	adoecer.	Estes	conceitos	podem	ser	visualizados	na	Figura	3.6	e	na	Tabela	3.4.	A	relação	entre	prevalência	e	incidência	pode	ser	expressa	como:	Taxa	de	Prevalência	A	taxa	de	prevalência	é	definida	pelo	número	de	pesscas	afetadas	por	uma	determinada	doença,	em	uma	popuueão	em	um	tempo	específico,	dividido	pelo	número	de
ressoas	da	população	naquele	mesmo	período.	Prevalência	=	Incidência	x	Duração	da	doença	Tabela	3.4	Comparação	entre	Incidência	e	Prevalência	Número	de	casos	de	uma	determinada	doença	presente	em	uma	população,	em	um	período	de	tempo	definido	:	x	prevalência	=	Número	de	pessoas	existentes	na	população	no	mesmo	período	de	tempo
definido	Exemplo:	entre	400	crianças	de	uma	comunidade	subicís	ao	exame	parasitológico	de	fezes	no	início	do	ano	**9.	foram	encontradas	40	com	exame	positivo	para	s	lumbricoides.	de	prevalência	=	40/400	=	0,1	=	10	casos	por	100	C3HDC25	ou	10%	das	crianças	da	comunidade	estavam	com	i	srif	umbricoides	no	ano	de	1999.	1	s	fato	res	que
afetam	a	tax	a	de	p	rev	a	lê	n	c	ia	são	jcrssentados	na	Figura	3.5.	A	taxa	de	prevalência	é	norr	u	—ente	expressa	em	porcentagem.	Tem	aplicabilidade	m	s	r	anejam	entos	de	saúde	e	no	acom	panham	ento	das	-	-uuuças	no	perfil	de	doenças	em	populações	que	se	su:	ootram	sob	intervenção	de	programas	de	saúde.	Esta	PREVALÊNCIA	DIMINUI	-
"REVALENCIA	AUMENTA	Doenças	de	curta	duração	Icenças	de	longa	duração	Doenças	que	causam	a	morte	Casos	novos	de	doenças	Aumento	de	sobrevída	Terapêutica	eficaz	-	:	-ação	de	pessoas	doentes	Emigração	de	pessoas	doentes	Melhoria	de	técnicas	de	diagnóstico	U	3-5.	Fatores	que	influenciam	a	taxa	de	prevalência.	
Incidência	Prevalência	Probabilidade	de	desenvolver	a	doença	Probabilidade	de	ter	tido	a	doença	Numerador:	somente	casos	novos	Numerador:	casos	novos	e	antigos	Requer	acompanhamento	da	população	Não	requer	acompanhamento	da	população	Não	depende	da	duração	da	doença	Depende	da	duração	da	doença	(doença	de	longa	duração
aumenta	a	taxa	de	prevalência)	•	Taxa	de	M	ortalidade	A	fonte	de	dados	utilizada	para	cálculo	das	estatísticas	de	m	ortalidade	é	o	atestado	de	óbito.	A	causa	da	morte	(causa	básica,	que	levou	à	morte)	é	codificada	de	acordo	com	a	Classificação	Internacional	de	Doenças	(CID)	uti	lizada	por	todos	os	países.	As	taxas	de	m	ortalidade	são	publicadas,	no
Brasil,	pelo	Ministério	da	Saúde	e	são	calcu	ladas	pela	causa	básica	da	morte,	por	região	geográfica,	por	sexo	e	por	faixa	etária.	Esta	taxa	pode	ser	afetada	em	seu	numerador	pela	qualidade	do	preenchimento	dos	atestados	de	óbito,	pela	existência	de	cem	itérios	clandestinos	que	não	exigem	atestados	para	sepultamento,	pelos	registros	da	morte	no
local	em	que	ocorreu	e	não	no	local	de	residência,	im	possibilitando	em	alguns	casos	estim	ar	corretam	ente	mortes	por	região	geográfica.	
As	modificações	que	ocorrem	na	definição	de	uma	doença	podem	ter	um	significativo	efeito	na	estim	ativa	da	causa	da	m	orte,	principalm	ente,	quando	se	analisa	a	tendência	temporal	da	doença.	Estas	m	odificações	geralm	ente	ocorrem	devido	à	m	elhora	de	técnicas	de	diagnóstico.	O	denominador	é	composto	pelo	número	de	pessoas	existentes	no
meio	do	período,	regra	que	é	estabelecida	visando	a	uma	melhor	aproximação	do	número	de	pessoas	existentes;	esta	padronização	é	impor	tante,	pois	a	população	modifica	com	o	tempo.	Casos	novos	(incidência)	Curas	Óbitos	‘i	FIGURA	3.6.	Relação	entre	prevalência	e	incidência.	Número	total	de	mortes	em	uma	população,	em	um	período	de	tempo
definido	Taxa	de	Mortalidade	=	Número	de	pessoas	existentes	nesta	população	no	meio	do	período	A	taxa	de	m	ortalidade	infantil	expressa	óbitos	em	m	enores	de	1	ano	p	o	r	1.000	n	ascidos	vivos.	É	m	uito	utilizada	para	com	parar	condições	de	saúde	entre	paí	ses.	E	x	p	ressa	a	q	u	alid	ad	e	de	v	ida,	sendo	em	pregada	para	orientar	ações	específicas
relacionadas	com	a	saúde	matemo-infantil.	M	e	d	id	a	s	d	e	R	is	c	o	As	comparações	entre	grupos	de	indivíduos	expostos	a	fatores	de	risco	em	diferentes	gradientes	de	exposição	e	períodos	de	tempo	podem	ser	utilizadas	para	calcular	o	risco	de	adoecer	que	afetará	a	saúde.	
•	Risco	Relativo	(RR)	E	a	razão	(divisão)	exposto	(numerador)	e	dor)	a	um	determinado	razão	entre	as	taxas	de	e	não	expostos.	do	risco	de	adoecer	entre	um	grupo	um	grupo	não	exposto	(denomina	fator	de	risco	ou	característica.	E	a	incidência	nos	indivíduos	expostos	Taxa	de	incidência	entre	os	expostos	RR	Taxa	de	incidência	entre	os	não	expostos
O	resu	ltad	o	deste	cálculo	é	expresso	em	núm	ero	absoluto.	O	RR	m	ede	a	força	de	associação	existente	entre	cada	fator	e	a	doença,	sendo	importante	em	estudos	de	etiologia	ou	causas	de	doença.	A	probabilidade	de	uma	doença	ocorrer	pode	resultar	da	ação	de	um	ou	mais	fatores	de	risco.	•	Risco	Atribuíve	1	(RA)	R	isco	O	risco	é	definido	como	a
probabilidade	de	ocorrência	de	um	evento	(doença	ou	morte)	em	um	indivíduo,	membro	de	uma	população,	em	um	tempo	definido.	Indica,	portanto,	a	probabilidade	do	indivíduo	de	passar	de	um	estado	de	saúde	para	doença.	A	seguir,	as	principais	m	edidas	que	expressam	risco.	E	a	proporção	de	doença,	em	um	grupo	populacional,	que	pode	ser
atribuída	a	um	determinado	fator	de	risco;	mede	a	quantidade	de	doença	que	poderia	ser	prevenida	se	a	exposição	ao	fator	de	risco	em	questão	fosse	evi	tada.	Como	exemplo:	estima-se	que	80%	das	neoplasias	de	pulm	ão	que	ocorrem	atualm	ente	estão	associadas	ao	hábito	de	fumar	(tabagismo).	O	RA	é	importante	em	saúde	CAPÍTULO	3	pública	na
definição	de	prioridades	para	a	aplicação	de	medidas	preventivas.	
C	a	u	s	a	lid	a	d	e	e	m	E	p	id	em	iologfia	As	associações	estatísticas	encontradas	entre	o	fator	de	risco	e	a	doença	podem	ser	explicadas	como	uma	associa	ção	espúria	(artefactual),	uma	associação	indireta	ou	uma	associação	causal	ou	etiológica.	A	sso	cia	çã	o	E	sp	ú	ria	ou	A	rte	fa	c	tu	a	l	E	um	a	associação	falsa,	resultante	de	vícios	identifica	dos	no
estudo.	Estes	erros	podem	ser	introduzidos	na	coleta	de	informações,	na	seleção	dos	participantes	do	estudo,	no	diagnóstico	da	doença	ou	na	análise	de	dados.	A	existência	de	uma	associação	espúria	pode	ser	descartada	se	os	estu	dos	forem	bem	planejados	e	bem	conduzidos.	A	sso	cia	çã	o	I	n	d	ire	ta	E	a	associação	entre	a	enfermidade	e	o	fator	de
risco,	criada	pela	presença	de	uma	outra	característica	(conhecida	ou	não),	associada	tanto	à	enfermidade	quanto	ao	fato	de	risco	estudado.	A	sso	cia	çã	o	C	a	u	s	a	l	ou	E	tiológica	*rupo	ninai.	É	a	lO	StOS	imero	stente	studos	de	de	i	mais	cional,	risco;	venida	>e	eviplasias	das	ao	i	saúde	’	ÍTULO	3	In	icialm	en	te,	é	n	ecessário	c	o	n	c	e	itu	ar	“cau	sa	”
na	interpretação	dos	fenômenos	biológicos.	O	entendimento	de	causas	de	doenças	é	importante,	não	só	no	campo	da	prevenção,	m	as	tam	bém	no	diagnóstico	e	na	aplicação	de	terapêutica	adequada.	Não	existe	um	consenso	sobre	o	conceito	de	causa	em	epidemiologia	e	em	outras	ciências;	nenhuma	definição	é	totalmente	apropriada	para	as	diversas
áreas	do	conhecimento.	A	causa	de	uma	doença	pode	ser	considerada	como	um	evento,	condição	ou	característica,	ou	a	combinação	destes	fatores,	que	são	im	portantes	no	desenvolvim	ento	da	doença.	Logicamente,	a	causa	deve	preceder	a	doença.	
H	istoricam	ente,	no	início	do	século	XX,	a	causa	de	uma	doença	era	conceituada	com	o	“o	fator	necessário	e	suficiente	p	ara	a	ocorrência	da	doença”	.	Este	conceito	era	adequado	para	uma	época	em	que	se	acreditava	que	as	doenças	ocorriam	devidas	à	presença	de	um	agente	único	(m	icrorganism	o).	Im	plicava	a	existência	de	um	a	relação	1:1	entre
o	fato	r	e	a	doença,	ou	seja:	quando	o	fator	estivesse	presente,	a	doença	teria	que	ocorrer;	e	quando	a	doença	o	co	rresse,	o	fato	r	teria	que	estar	oresente.	As	regras	clássicas	que	determ	inavam	se	um	organismo	era	considerado	o	agente	causal	são	conheci	das	como	“postulado	de	K	och”,	e	podem	ser	enunciadas	como	se	segue:	•	o	organism	o	tem
que	ser	encontrado	em	todos	os	casos	de	doença;	•	tem	que	ser	isolado	de	pacientes	e	crescer	em	cultura	pura;	•	quando	a	cultura	pura	for	inoculada	em	animais	sus	cetíveis	ou	no	homem,	tem	que	reproduzir	a	doença.	CAPÍTULO	3	Portanto,	para	ser	considerado	um	agente	causal,	de	acordo	com	estes	postulados,	o	fator	(microrganismo)	tem	que	ser
uma	condição	necessária	e	suficiente	para	a	ocor	rência	da	doença.	Todavia,	estas	condições	nem	sempre	são	satisfeitas,	mesmo	em	doenças	infecciosas.	Por	exemplo,	na	doença	de	Chagas,	o	isolamento	do	Trypanosoma	cruzi	de	indivíduos	doentes	nem	sempre	é	possível	e,	muitas	vezes,	o	indivíduo	pode	estar	infectado	sem	manifestação	clínica	da
doença.	Atualmente,	a	teoria	unicausal	(causa	única)	não	mais	explica	a	ocorrência	de	doenças.	Aceita-se	que	a	ocorrência	de	doenças	seja	resultante	de	interações	de	causas	múlti	plas.	Em	geral,	não	é	preciso	identificar	todos	fatores	para	que	seja	possível	uma	prevenção	efetiva.	
Muitas	vezes,	a	remoção	de	um	fator	de	risco	pode	interferir	na	ação	de	outros	componentes	e,	então,	prevenir	a	doença.	
Desta	m	aneira,	em	saúde	pública,	é	razoável	adotar	um	conceito	mais	pragmático	de	causalidade.	Uma	relação	causal	deve	ser	aceita	quando	existirem	evidências	indi	cando	que	fatores	etiológicos	são	parte	integrante	de	um	complexo	de	circunstâncias	que	aumentam	a	probabilidade	da	ocorrência	da	doença,	e	que	a	redução	de	um	ou	mais	destes
fatores	reduz	a	frequência	da	doença.	A	expressão	“fator	de	risco”	é	usada	para	descrever	fatores	que	são	positivamente	associados	à	probabilidade	de	desenvolver	a	doença,	mas	que	não	são	suficientes	para	causar	a	doença.	Alguns	fatores	de	risco	são	associados	a	várias	doenças	e	algumas	doenças	são	associadas	a	vários	fatores	de	risco.	Os
estudos	epidemiológicos	procuram	esta	belecer	a	contribuição	relativa	de	cada	fator	na	ocorrência	da	doença	e	a	redução	da	doença	depende	da	eliminação	de	cada	fato.	A	identificação	de	fatores	de	risco	é	um	passo	im	portante	para	a	cham	ada	prevenção	prim	ária	(aquela	que	atua	antes	do	aparecimento	da	doença)	e	na	prevenção	secundária,	na
identificação	de	grupos	de	alto	risco	(aquela	que	atua	quando	a	doença	já	se	instalou,	buscando	diagnós	tico	precoce	nesses	grupos).	Quatro	tipos	de	fatores	de	risco	fazem	parte	do	pro	cesso	de	causalidade	de	doenças.	Todos	podem	ser	necessá	rios,	mas	raramente	são	suficientes	para	causar	uma	doença:	1.	Fatores	predisponentes,	como	idade,	sexo
e	doenças	prévias,	criam	um	estado	de	suscetibilidade	do	indi	víduo	ao	agente	da	doença.	2.	Fatores	fa	cilita	d	o	res,	como	desnutrição,	m	oradia	inadequada,	falta	de	saneamento	e	falta	de	atenção	médica,	favorecem	o	desenvolvimento	da	doença.	3.	F	atores	precipitantes:	são	os	agentes	específicos	associados	ao	início	da	doença,	devendo	sempre
estar	presente	-	são	os	agentes	biológicos	(parasitas,	vírus,	bactérias).	4.	Fatores	agravantes:	são	os	fatores	que,	quando	a	exposição	é	repetida,	podem	agravar	ou	estabelecer	o	estado	de	doença.	
Uma	associação	entre	um	fator	de	risco	e	uma	doença	é	causal	quando	sua	presença	aumentar	a	probabilidade	da	ocorrência	da	doença	e	sua	ausência	diminuir	esta	probabi	lidade.	A	Figura	3.7	apresenta	a	cadeia	de	causalidade	para	leishmaniose.	A	Leishmania	sp.	é	o	agente	necessário,	mas	não	suficiente	para	que	a	infecção	ocorra.	Exposição	aos
flebotomíneos	Cepas	de	Leishmania	sp.	Infecções	intercorrentes	Fatores	genéticos	Fatores	nutricionais	Fatores	demográficos	(sexo,	idade)	Morar	em	área	rural	Contato	com	matas	.	
Presença	de	reservatórios	silvestres	!\	Aumento	de	suscetibilidade	Leishmaniose	Presença	de	reservatórios	domésticos	Fatores	de	risco	para	infecção	Fatores	de	risco	para	doença	FIGURA	3.7.	Cadeia	de	causalidade	na	leishmaniose.	Avaliar	uma	associação	observada	entre	um	fator	de	risco	e	uma	doença	consiste	essencialmente	em	distinguir	as	três
hipóteses	sugeridas:	artefactual,	indireta	ou	causal.	Se	um	estudo	é	bem	planejado	e	conduzido,	a	hipótese	artefactual	deverá	ser	uma	explicação	pouco	provável	para	a	associação	estatística	observada.	O	grande	desafio	de	um	estudo	epidemiológico	con	siste	em	determ	inar	se	a	associação	observada	é	indireta	ou	se	tem	significado	etiológico
(causal).	
As	evidências	mais	diretas	de	um	a	relação	causal	entre	o	fator	de	risco	e	a	doença	seriam	fornecidas	pelos	estudos	experim	en	tais	e	pela	determinação	dos	mecanismos	biológicos.	
Os	estudos	experim	entais	conduzidos	em	populações	huma	nas	fornecem	uma	prova	absoluta	da	associação	causal.	E	ntretanto,	por	questões	éticas,	estes	estudos	p	ratica	mente	não	são	realizados.	Os	experim	entos	conduzidos	em	anim	ais	tam	bém	poderiam	fortalecer	um	a	hipótese	causal,	mas	nem	sem	pre	podem	ser	generalizados	para
populações	humanas.	A	determ	inação	da	patogênese,	ou	seja,	o	conhecim	ento	da	sequência	de	eventos	que	vão	da	exposição	à	m	anifestação	clínica	da	doença,	poderia	explicar	o	mecanismo	causal.	No	entanto,	o	conhecimento	atual	dos	m	ecanism	os	biológicos	raram	ente	perm	ite	um	entendim	ento	com	pleto	das	sequências	de	eventos	em	uma
doença.	Os	estudos	epidemiológicos	fornecem	evidências	indi	retas	que	permitem	diferenciar	entre	uma	associação	causal	e	uma	associação	indireta.	Inferência	causal	é	a	expressão	utilizada	para	determinar	se	a	associação	observada	em	um	estudo	epidemiológico	é	etiológica.	
Algumas	evidências	epidem	iológicas,	que	devem	ser	consideradas	para	infe	rência	causal,	são:	CAPÍTULO	3	•	relação	temporal:	a	causa	deve	perceber	o	efeito;	•	consistência	da	associação:	os	resultados	devem	ser	semelhantes	em	diferentes	estudos,	diferentes	popu	lações,	diferentes	locais;	•	fo	r	ç	a	de	associação:	m	agnitude	do	risco	relativo;
quanto	m	aior	o	risco,	m	aior	é	a	evidência	de	uma	associação;	•	grau	de	exposição:	existência	da	resposta	à	dose	ou	a	diferentes	gradientes	de	exposição;	•	plausibilidade	biológica:	os	resultados	devem	ser	consistentes	com	os	conhecimentos	existentes.	JLO	3	As	inferências	derivadas	dos	estudos	epidemiológicos	não	devem	ser	feitas	isoladam	ente;
devem	sem	pre	ser	consideradas	juntamente	com	todas	as	informações	biológi	cas	relevantes.	As	evidências	epidemiológicas	e	biológicas	devem	se	somar	para	mostrar	que	a	hipótese	causal	é	a	mais	provável.	Infelizmente,	nem	sempre	é	possível	quantificar	o	grau	de	certeza	atingido	por	todas	as	evidências	em	favor	de	um	a	hipótese	causal;	um	certo
grau	de	subjetividade	pode	permanecer.	Entretanto,	mesmo	que	a	hipótese	causal	seja	somente	provável,	os	conhecimentos	adquiridos	são	muitas	vezes	suficientes	para	a	aplicação	de	medidas	pre	ventivas	e	ações	de	saúde	pública.	25	Regfras	d	e	N	o	m	e	n	c	la	tu	r	a	e	C	la	s	s	ific	a	ç	ã	o	.	H	o	m	e	o	p	a	tia	n	a	s	D	o	e	n	ç	a	s	P	a	r	a	s	itá	r	ia	s	David
Pereira	Neves	Denise	Lessa	de	Araújo	In	tr	o	d	u	ç	ã	o	O	núm	ero	dos	seres	vivos	existentes	na	N	atureza	é	Ao	grande	que,	para	serem	estudados,	tiveram	que	ser	-grupados	conforme	sua	morfologia,	fisiologia,	estrutura,	ilo	g	en	ia	etc.	Esse	agrupamento	obedeceu	a	leis	e	possui	um	vocabulário	próprio.	A	seguir,	citaremos	alguns	termos	fjndamentais
e	sua	significação:	•	Classificação:	“E	a	ordenação	dos	seres	vivos	em	classes,	baseando-se	no	parentesco,	semelhança	ou	ambos”	(Simpson).	•	Nomenclatura:	“É	a	aplicação	de	nomes	distintos	a	cada	uma	das	classes	reconhecidas	numa	dada	clas	sificação”	(Simpson).	
•	Taxonomia:	“É	o	estudo	teórico	da	classificação,	incluindo	as	respectivas	bases,	princípios,	normas	e	regras”	(Simpson).	•	Sistemática:	E	o	estudo	científico	das	formas	de	or	ganismos,	sua	diversidade	e	toda	e	qualquer	relação	entre	elas”	(Simpson).	O	s	term	o	s	tax	o	n	o	m	ia	e	siste	m	á	tic	a	geram	m	uita	ir	c	r	u	s	ã	o	.	Em	o	u	tras	p	a	la	v	ra	s,	p	o	d
e-se	d	izer	que	“	a	m	;	n	o	m	i	a	reco	n	h	ece,	classifica	e	id	e	n	tifica	os	seres	•	:s.	enquanto	a	sistem	ática	estuda	as	características	-	ü	.	fisiológicas	ou	com	portam	entais	para	perm	itir	a	Zigssin	caç	ào	.	A	classificação	dos	seres	vivos	deve	ser	feita	baseada	3	1	•	ir.os	aspectos	da	biologia	e	da	morfologia.	Algumas	no	entanto,	a	classificação	é	feita
unicamente	pela	-	t~	:	:	gia	externa	do	animal.	Vemos,	portanto,	que	exisB5n	:	s	tipos	de	classificação:	o	natural	e	o	artificial.	No	■araerro.	os	trabalhos	baseiam-se	na	filogenia	(relacionaa	'	12	espécie	estudada	com	outros	m	enos	evoluídos	I.	
■ssessi;	na	ontogenia	(form	ação	e	desenvolvim	ento	■	r	-	r	e	;:e	.	desde	ovo	até	adulto);	na	fisiologia,	morÉ	É	:	£	2	e.	m	uitas	vezes,	na	ecologia	e	na	etologia.	No	T	g	ir	r	r	o	.	os	trabalhos	fundam	entam	-se	exclusivam	ente	m	.	m	:tf:io	g	ia	externa	da	espécie,	sendo	esse	tipo,	por	conseguinte,	passível	de	erro.	De	alguns	anos	para	cá,	ao	lado	dos	outros
critérios	para	classificação,	têm	sido	lar	gam	ente	empregados	critérios	bioquím	icos,	com	grande	sucesso.	N	o	m	e	n	c	la	tu	r	a	Z	oológfica	A	designação	c	ie	n	tífic	a	é	reg	u	lad	a	por	regras	de	nom	enclatura	prom	ulgadas	em	congressos	e	denom	i	nadas	R	egras	Internacionais	de	N	om	enclatura	Z	o	o	ló		gica.	Resumidamente,	apresentarem	os	alguns
itens	mais	importantes:	•	O	ponto	de	partida	para	a	nomenclatura	binária	(gê	nero	e	espécie)	é	a	10s	edição	do	Systema	Naturae,	de	Carl	von	Linné	(Linnaeus),	1758.	•	A	unidade	taxonômica	(unidade,	grupo	etc.)	deno	mina-se	táxon	(plural	taxa),	que	pode	corresponder	a	diversos	níveis	de	classificação	ou	categoria	taxo	nômica,	que	em	zoologia	são
sete:	reino,	filo,	classe,	ordem,	família,	gênero,	espécie.	•	A	nomenclatura	das	espécies	deve	ser	latina	e	bino	minal,	ou	seja,	a	espécie	é	designada	por	duas	pala	vras:	a	primeira	representa	o	gênero	(deve	ser	escrita	com	a	primeira	letra	maiúscula);	a	segunda	a	espécie	considerada	(deve	ser	escrita	com	letra	m	inúscula,	mesmo	quando	for	nome	de
pessoa).	Estas	palavras	devem	ser	sempre	escritas	com	destaque.	•	Quando	a	espécie	possui	subespécie,	essa	palavra	virá	em	seguida	à	da	espécie,	sem	nenhuma	pontuação.	
Exemplo:	Culex	pipiens	fatigans.	Culex	=	gênero;	pipiens	=	espécie',	fatigans	=	subespécie.	•	Quando	a	espécie	possui	subgênero,	este	virá	in	terposto	entre	o	gênero	e	a	espécie,	separado	por	parênteses.	Exemplo:	Anopheles	(Kerteszia)	cruzi.	Anopheles	=	gênero;	(Kerteszia)	=	subgênero;	cruzi	=	espécie.	Outras	categorias	são	escritas	com	base	no
gênerotipo	e	acrescentando-se	uma	desinência	própria.	Assim	temos:	Tribo	acrescenta-se	ini.	Ex.	Subfamília	acrescenta-se	inae.	Ex.	Família	acrescenta-se	idae.	Ex.	Superfamília	acrescenta-se	oidea.	Ex.	•	Quando	se	vai	descrever	uma	espécie,	seu	nome	deve	ser	simples,	homenageando	um	a	pessoa	ilustre,	ou	elucidativo	(o	nome	representa	alguma
característica	da	espécie).	A	grafia	deve	ser	sempre	em	latim	ou	latinizada.	Quando	for	nome	de	homem,	acrescenta-se	um	i	e	ae	quando	for	mulher.	Exemplo:	cruzi,	guimaraesi,	mariae	etc.	Além	disso	o	autor	deve	apresentar	a	descrição	completa,	inclusive	citando	a	bibliografia	especializada.	Caso	uma	espécie	descrita	entre	em	sinonímia,	ou	seja,
quando	outro	autor	já	tenha	des	crito	aquela	mesma	espécie,	terá	validade	a	que	for	mais	antiga	(Lei	da	Prioridade).	•	H	avendo	necessidade	de	escrever	o	nom	e	de	uma	espécie	num	trabalho,	a	primeira	indicação	deverá	ter	a	citação	do	autor.	Exemplo:	Polygenis	guim	araesi	(Linardi,	1978).	•	Caso	o	nome	da	espécie	tenha	sido	escrito	por	um	autor
e,	posteriorm	ente,	reescrito	por	outro	porque	havia	alguma	incorreção	no	primeiro,	a	grafia	com 	pleta	da	espécie	deverá	conter	o	nome	do	primeiro	autor	entre	parênteses.	
Exemplo:	Aedes	(Stegomyia)	aegypti	(Linnaeus,	1762).	
Esta	grafia	indica	que	outro	autor	redescreveu	essa	espécie,	anteriormente	descrita	por	Linnaeus,	em	1762.	Quando	há	necessidade	de	se	abreviar	a	escrita	do	nome	científico,	deve-se	escrever	a	primeira	letra	do	gênero	em	m	aiúsculo	seguida	de	ponto,	assim:	Aedes	aegypti	=	A.	
aegypti;	Entamoeba	coli	=	E.	coli.	Espécie:	E	definida	como	sendo	uma	coleção	de	indi	víduos	que	se	assemelham	tanto	entre	si	como	os	seus	ascendentes	e	descendentes.	Essa	identidade	de	carac	teres	-	caracteres	específicos	-	é	regulada	por	genes	específicos	e	homozigóticos	e	reprodutivamente	isolada	de	outros	grupos	semelhantes.	Assim,	se
fôssemos	classificar	o	pernilongo	trans	missor	da	malária	em	nosso	meio,	teríamos:	Reino	Animal	Filo	Arthropoda	Classe	Insecta	Ordem	Diptera	Família	Culicidae	Subfamília	Anophelinae	Tribo	Anophelini	Gênero	Anopheles	Subgênero	Nyssornynchus	Espécie	A.	
(N.)	darlingi	Outros	termos	importantes:	■	Espécie-Tipo.	E	a	primeira	espécie	descrita	que	deno	mina	um	gênero.	■	Gênero-Tipo.	
E	o	primeiro	gênero	descrito	que	deno	mina	uma	família	(isto	é,	o	nome	da	família	tem	como	base	um	gênero	-	o	gênero-tipo).	■	Tipos.	Quando	se	descreve	uma	espécie,	ela	é	baseada	em	um	ou	mais	exemplares,	que	devem	ser	guardados	em	museus	próprios.	Esses	exemplares	(ou	apenas	um)	são	os	tipos,	que	podem	ter	as	seguintes	variações:	■
Holótipo	ou	Tipo.	E	um	exem	plar	que	foi	descrito	e	guardado	em	m	useu	próprio	(pode	ser	um	exem	plar	macho	ou	fêmea).	■	Alótipo.	E	a	espécie-tipo	descrita	e	também	guardada,	mas	de	sexo	oposto	ou	holótipo	usado.	■	Síntipo.	São	vários	exemplares	de	uma	mesma	espécie,	mas	descritos	e	guardados	juntos,	isto	é,	dois	ou	mais	exem	plares
utilizados	na	proposição	original	de	um	nome.	■	Parátipo.	E	o	exem	plar	escolhido	como	espécie-tipo,	entre	vários	descritos	e	guardados	juntos.	Subespécie:	Dá-se	esse	nome	quando	alguns	indivíduos	de	determinada	espécie	destacam-se	do	resto	do	grupo	por	possuírem	uma	característica	excepcional	ou	um	conjunto	de	pequenas	diferenças	da	form
a	especifica	típica,	que	se	perpetuam	nas	gerações	seguintes.	■	Lectótipo.	Quando,	em	uma	espécie	descrita,	não	foi	escolhido	o	exemplar-tipo	(holótipo),	seleciona-se	um	para	ser	o	tipo,	isto	é,	lectótipo.	Alguns	autores	usam	subespécies	como	sinônimo	de	raça	ou	variedade.	Entretanto,	achamos	mais	válido	empregar	subespécie	como	designação
própria,	definida	acima,	e	raça	ou	variedade	(aí	sim,	essas	palavras	são	sinônimas)	quando	a	diferença	é	fisiológica	ou	de	hos	pedeiro.	Exemplo:	Sarcoptes	scabiei,	variedade	suis	(sama	de	porco);	S.	scabiei,	variedade	cannis	(sama	de	cão)	etc.	■	Topótipo.	O	local	onde	se	capturou	a	espécie-tipo.	Gênero:	Quando	várias	espécies	apresentam	caracteres
comuns	para	reuni-las	num	grupo,	dá-se	a	esse	grupo	o	nom	e	de	gênero.	Dessa	forma	vem	os	que,	frequen	tem	ente,	um	gênero	pode	possuir	várias	espécies	e	subespécies.	28	Segundo	esse	raciocínio,	isto	é,	agrupam	ento	de	caracteres	afins,	nós	teremos	tribo,	subfamília,	família,	superfamília,	ordem,	classe	e,	finalmente,	ramo	ou	filo,	e	reino.	■	N
eótipo.	
Q	uando	o	holótipo	se	perdeu,	seleciona-se	novo	exemplar-tipo.	C	la	s	s	ific	a	ç	ã	o	d	o	s	S	e	r	e	s	V	iv	o	s	Conforme	já	dissemos	no	início	do	capítulo,	o	número	de	formas	vivas	é	imenso	e,	à	medida	que	os	estudos	vão	se	aprofundando,	as	classificações,	ou	seja,	o	agrupamento	dos	seres	vivos	vai	se	alterando.	Assim,	se	há	cerca	de	50	anos	tínhamos
apenas	três	reinos	(animal,	vegetal	e	mineral),	há	20	anos	apenas	os	seres	vivos	eram	agrupados	em	cinco	reinos	(Monera,	Protista,	Plantae,	Fungi,	Animalia).	A	partir	de	2004	(Cavalier-Smith,	2004),	os	seres	vivos	foram	agru-	CAPITULO	4	nto	de	imília,	)u	filo,	pados	em	seis	reinos,	divididos	em	dois	grandes	impérios.	Essa	nova	classificação,	baseada
em	pesquisas	realizadas	na	sequência	de	DNA,	é	a	seguinte:	1.	Império	procariota:	reino	Bactéria;	trans-	2.	Império	eucariota:	reinos	Protozoa,	Animalia,	Fungi,	Plantae	e	Chromista.	NOTA:	eucariota	são	organismos	que	apresentam	organelas	membranosas	e	o	DNA	está	contido	em	cromos	somos	intranucleares;	procariota	são	organism	os	que	não
possuem	núcleo	diferenciado	e	o	DNA	permanece	mergulhado	no	citoplasma.	Dessa	forma,	os	parasitos	que	podem	atingir	os	hu	m	anos	(e	os	anim	ais)	são:	Protozoa,	P	latyhelm	inthes,	Nematoda,	Acantocephala	e	Arthropoda.	A	ssim	,	nos	dem	ais	capítulos	deste	livro,	para	cada	espécie	de	interesse	parasitológico	no	Brasil,	daremos	a	sua	morfologia,
biologia,	métodos	de	diagnóstico,	epidem	iologia,	profilaxia	e	citações	das	drogas	m	ais	eficazes	para	a	terapêutica.	denodenoi	como	aseada	rdados	as	um)	s:	crito	e	:mplar	trdada,	spécie,	a	mais	de	um	e-tipo,	ião	foi	■se	um	C	la	s	sific	a	ç	ã	o	d	o	s	P	a	r	a	sito	s	c	o	n	fo	r	m	e	S	u	a	T	r	a	n	sm	issã	o	A	seguir,	m	ostrarem	os	a	classificação	dos	parasitos



conforme	os	seus	mecanismos	de	transmissão.	Este	qua	dro	visa,	unicamente,	possibilitar	ao	estudante	um	enten	dimento	global	do	relacionam	ento	dos	parasitos	com	os	humanos	e	o	meio	ambiente,	facilitando	o	estudo	nos	capí	tulos	próprios,	dos	aspectos	epidemiológicos	e	profiláticos	de	cada	um:	1.	Parasitos	transmitidos	entre	pessoas	devido	ao
con	tato	pessoal	ou	objetos	de	uso	pessoal	(fôm	ites).	S.	scabiei,	P.	pubis,	P.	humanus,	T.	vaginalis.	ÍTULO	4	7APÍTUL0	4	lú	m	e	ro	v	ã	o	se	ito	d	o	s	0	anos	-al),	h	á	1	c	in	c	o	Vp	a	r	tir	4.	Parasitos	transm	itidos	por	vetores	ou	hospedeiros	intermediários:	Leishmania	sp.,	T.	cruzi,	Plasmodium	sp.,	S.	mansoni,	T.	solium,	T.	saginata,	W.	bancrofti,	O.
volvulus,	M.	ozzardi.	5.	Parasitos	transmitidos	por	mecanismos	diversos:	lar	vas	de	moscas	(miíases),	T.	pénétrons	(bicho	de	pé).	(Classificação	modificada	de	Camargo.	E.	Ciências	Patológicas,	Ed.	Guanabara	Koogan,	1983,	pág.	54.)	D	e	n	o	m	in	a	çã	o	d	a	s	D	o	e	n	ç	a	s	P	a	ra	sitá	ria	s	Existe	grande	controvérsia	quanto	à	term	inação	das	palavras
indicadoras	de	doenças	parasitárias.	Os	sufixos	ose,	íase	e	ase	(que	indicam	doença)	têm	sido	usados	indiscriminadamente,	gerando	dúvidas.	Para	normatizar	a	grafia,	alguns	pesquisadores	reunidos	(Kassai	e	cols.,	1988)	apresentaram	um	trabalho	no	qual	sugerem	que	“dos	três	sufixos,	deve-se	agregar	apenas	‘ose’	ao	nome	do	gênero	do	agente
etiológico,	para	designar	doença	ou	infecção”,	o	que	resultaria:	esquistossomose,	ancilostomose,	leishmaniose	etc.	Já	segundo	a	Nomenclatura	Internacional	de	Doenças	(O	M	S),	deve-se	acrescentar	“íase”	ao	nom	e	do	agente	etiológico.	
Assim,	teríam	os	esquistossom	íase,	ancilosto	míase,	leishmaníase	etc.	Mas	preferimos	grafar	os	nomes	das	doenças	segundo	sua	maior	eufonia,	isto	é,	a	pronúncia	mais	agradável.	Assim,	usaremos	toxoplasmose	(em	vez	de	toxoplasmíase),	amebíase	(em	vez	de	amebose)	etc.	Denise	Lessa	Aleixo	Silvana	Marques	de	Araújo	1	a	g	ru	-	o.	3.	Parasitos
transm	itidos	por	solos	contam	inados	por	larva	(geo-helm	intoses):	A.	duodenale,	N.	
am	eri	canas,	S.	stercoralis.	H	o	m	e	o	p	a	tia	e	D	o	e	n	ç	a	s	P	a	ra	sitá	ria	s	M	edicam	entos	hom	eopáticos,	ultradiluídos	ou	ultram	oleculares	são	sinônim	os	de	com	postos	m	anipulados	segundo	a	farmacopeia	homeopática	por	meio	de	diluições	e	agitações	sucessivas	e	padronizadas	cham	adas	“dina	mizações”	na	homeopatia.	A	relação	entre	a
homeopatia	e	a	p	arasitologia	existe	desde	o	século	X	V	III,	quando	Christian	Friedrich	Sam	uel	Hahnemann	(1755-1843),	o	?ai	da	homeopatia,	administrou	em	indivíduo	sadio,	quina,	a	substância	utilizada	na	época	para	o	tratamento	da	malá	ria	(Hahnemann,	1835).	Neste	experimento	observou	que	rs	ta	substância	produzia	sintomas	similares	aos	da
própria	malária.	A	partir	destes	resultados,	Hahnemann	estabeleceu	is	leis	que	definem	a	homeopatia,	que	se	fundamentam	em	rrincípios	distintos	da	medicina	convencional:	a	similitude,	:u	seja,	as	doenças	podem	ser	tratadas	com	substâncias	q	ae	produzem	sintomas	semelhantes	aos	provocados	pela	rrópria	doença,	empregando	doses	infinitesimais,
respei-	ona-se	2.	Parasitos	transm	itidos	pela	água,	alim	entos,	mãos	sujas	ou	poeira:	E.	histolytica,	G.	lamblia,	T.	gondii,	H.	nana,	cisticercose	(ovos	de	T.	
solium),	A.	lumbricoides,	T.	
trichiura,	E.	vermicularis.	tando	a	individualidade	do	paciente,	tratando	o	indivíduo	como	um	todo.	Este	pensamento	nos	remete	à	homeostase	orgânica,	que	nas	parasitoses	reflete	desbalanço	da	relação	parasito-hospedeiro,	que	deve	ser	equilibrada	favorecendo	o	hospedeiro.	Vários	estudos	tentam	explicar	os	mecanismos	de	ação	de	substâncias
ultradiluídas.	As	teorias	mais	aceitas	incluem	a	da	memória	da	água,	a	formação	de	clusters,	nanopartículas	e	a	hormesis.	A	utilização	de	medicamentos	homeo	páticos	cresce	à	medida	que	os	medicamentos	tradicionais	não	alcançam	os	efeitos	desejados	ou	produzem	efeitos	colaterais	que	com	prom	etem	a	adesão	ao	tratam	ento.	Considerando
agentes	infecciosos	de	uma	maneira	geral,	vários	relatos	podem	ser	encontrados	na	literatura.	A	utili	zação	na	clínica	segue	a	mesma	tendência,	inclusive	com	definição	de	políticas	mundiais	e	nacionais	para	incremento	da	sua	utilização.	Considerando	pesquisa	básica	em	parasitologia,	inú	m	eros	m	odelos	experim	entais	utilizando	o	desenvolvi	m
ento	de	in	fecçõ	es/in	festaçõ	es	por	p	arasitos	já	estão	estabelecidos,	constituindo	um	a	excelente	ferram	enta	para	avaliações	de	eficácia	e	m	ecanism	os	de	ação	de	novas	substâncias,	sejam	elas	utilizadas	ponderalm	ente	ou	ultradiluídas.	A	adm	inistração	de	m	edicam	entos	ultradiluídos	em	infecções	por	protozoários,	já	conta	com	resultados	inte-
ressantes	e	promissores.	Estudos	sobre	homeopáticos	em	infecções	parasitárias	m	ostram	que	estes	m	edicam	entos	interferem	no	balanço	im	unológico	do	hospedeiro	sendo	importantes	variáveis	o	medicamento	e	as	associações,	a	dinamização	utilizada,	a	dose	e	a	frequência	de	adminis	tração.	N	a	infecção	experim	ental	de	cam	undongos	por
Trypanosoma	cruzi,	a	utilização	de	homeopáticos	influen	cia	a	parasitemia,	a	mortalidade,	o	tempo	de	sobrevida,	os	parâmetros	hematológicos	e	imunológicos	com	aumento	de	apoptose,	modulação	do	balanço	Thl/Th2	em	animais	trata	dos	com	relação	ao	controle.	
A	diminuição	da	parasitemia	e	a	redução	da	mortalidade	com	aumento	de	sobrevida	destes	animais	pode	ser	observada	em	determinadas	dinamizações	dependendo	da	frequência	de	adm	inistração	do	hom	eo	pático	e	da	suscetibilidade	do	animal.	Em	camundongos	e	ratos	naturalmente	infectados	por	coccídeos,	o	medica	mento	ultradiluído	eliminou	a
infecção	nos	camundongos	e	reduziu	o	número	de	cistos	eliminados	em	ratos.	Em	expe	rimentos	laboratoriais,	camundongos	tratados	pré-infecção	contra	o	Toxoplasma	gondii	com	medicamento	ultradiluído	em	altas	potências	apresentam	m	elhor	condição	clínica	com	poucas	alterações	oculares	com	relação	ao	controle.	Em	humanos,	casos	de
toxoplasmose	ocular	tratados	com	hom	eopáticos	tiveram	bons	resultados	com	m	elhora	na	acuidade	visual	e	melhora	do	paciente	como	um	todo.	Estes	resultados	direcionam	o	entendimento	do	efeito	destes	medicamentos	para	a	teoria	da	“transmissão	de	infor	mação”:	medicamentos	homeopáticos	informariam	como	o	organismo	deve	reagir	-
medicamentos	preparados	a	partir	de	soro	de	animal	suscetível,	informam	sobre	suscetibili	dade;	medicamentos	preparados	a	partir	de	soro	de	animal	resistente,	informam	sobre	resistência.	Paralelo	a	estes	estudos	cientificamente	refinados,	a	aplicação	prática	dos	hom	eopáticos	na	m	edicina	veteri	nária,	especialmente	na	pecuária,	consolidou-se.
Hoje	em	dia,	produtos	homeopáticos	estão	sendo	considerados	no	mundo	todo	devido	aos	benefícios	no	controle	de	doenças,	incluindo	as	endo	e	ectoparasitoses,	e	melhora	na	produtivi	dade	dos	animais	de	maneira	segura	ao	meio	ambiente.	Da	mesma	forma	na	agricultura,	a	utilização	de	homeopáticos	melhora	a	produtividade,	controlando	insetos	e
pragas	sem	causar	impacto	ambiental	colaborando	para	a	sustentabilidade	e	a	proteção	do	ambiente	como	um	todo.	Mesmo	com	os	avanços	nesta	área	da	ciência,	ainda	é	necessária	a	utilização	de	metodologias	modernas,	em	experimentos	com	rigor	científico	buscando	uma	linguagem	comum	que	permita	uma	aproximação	entre	os	conceitos	da
medicina	convencional	e	da	homeopatia,	utilizando	o	que	cada	uma	delas	tem	de	m	elhor	para	o	benefício	da	humanidade.	CAPÍTULO	i	's?	I	P	r	o	to	z	o	a	■	■	■	■	■	■	■	■	■	E	rz	:	Ricardo	Wagner	de	Almeida	Vitor	O	grupo	dos	protozoários	é	constituído	por	mais	de	''O.OOO	espécies	conhecidas,	das	quais	50%	são	fósseis	e	:	restante	vive	até	hoje.
Destes,	aproximadamente	10.000	;spécies	são	parasitos	dos	mais	variados	anim	ais	e	aperas	algumas	dezenas	de	espécies	infectam	o	homem.	Os	rro	to	zo	ários	englobam	todos	os	organism	os	protistas,	;	icariotas,	constituídos	por	uma	única	célula,	sem	diferen;.ação	em	tecidos.	
Alguns	pesquisadores	preferem	utilizar	:ermo	protista	(em	lugar	de	protozooa)	para	designar	os	rrotozoários.	Por	outro	lado,	o	termo	protozoário	ainda	é	amplamente	usado	pelos	parasitologistas	da	área	humana,	o	_	ae	nos	leva	a	optar	pelo	seu	uso.	Protozoários	apresentam	js	mais	variadas	formas,	processos	de	alimentação,	locomoção	e	reprodução.
Um	protozoário	constitui-se	de	uma	rmca	célula	que,	para	sobreviver,	realiza	todas	as	funções	-zntenedoras	da	vida:	alimentação,	respiração,	reprodução,	:	icreção	e	locomoção.	Para	cada	função	existe	uma	orgaprópria,	como,	por	exemplo:	•	núcleo:	bem	definido	e	revestido	por	m	em	brana	nuclear.	Alguns	protozoários	têm	apenas	um	núcleo,	outros
têm	dois	ou	m	ais	núcleos	sem	elhantes.	
Os	ciliados	possuem	dois	tipos	de	núcleo	-	macronúcleo	(vegetativo	e	relacionado	com	a	síntese	de	RNA	e	DNA)	e	m	icronúcleo	(envolvido	na	reprodução	sexuada	e	assexuada);	•	aparelho	de	Golgi:	síntese	de	carboidratos	e	conden	sação	da	secreção	proteica;	•	retículo	endoplasmático:	a)	liso	-	síntese	de	esteroides;	b)	granuloso	-	síntese	de	proteínas;
•	’yütocôndria:	produção	de	energia,	ausente	em	alguns	grupos	de	espécies;	•	flagelos,	cílios	e	pseudópodos:	locomoção	e	nutrição;	•	corpo	basal:	base	de	inserção	de	cílios	e	flagelos;	•	axonema:	eixo	do	flagelo;	•	citóstoma:	permite	ingestão	de	partículas.	Cada	organela	é	mais	ou	menos	semelhante	nas	várias	espécies,	entretanto,	ocorrem	pequenas
diferenças	que	podem	ser	observadas	ao	m	icroscópio	óptico	ou	unica	mente	ao	microscópio	eletrônico.	Além	destas	ferramentas,	o	estudo	dos	protozoários	inclui	também	aspectos	bioquí	micos,	de	biologia	celular	e	molecular.	Quanto	à	morfologia,	os	protozoários	apresentam	gran	des	variações,	conforme	sua	fase	evolutiva	e	meio	a	que	estejam
adaptados.	Podem	ser	esféricos,	ovais	ou	mesmo	alongados.	Alguns	são	revestidos	de	cílios,	outros	possuem	flagelos,	e	existem	ainda	os	que	não	possuem	nenhuma	organela	locom	otora	especializada.	Dependendo	da	sua	atividade	fisiológica,	algumas	espécies	possuem	fases	bem	definidas.	Assim	temos:	•	Trofozoíto:	é	a	forma	ativa	do	protozoário,	na
qual	ele	se	alimenta	e	se	reproduz	por	diferentes	processos.	•	Cisto:	é	uma	forma	vegetativa	de	resistência.	O	pro	tozoário	secreta	uma	parede	resistente	(parede	cística)	que	o	protegerá	quando	estiver	em	meio	impróprio	ou	em	fase	de	latência	(os	cistos	podem	ser	encontrados	em	tecidos	ou	fezes	dos	hospedeiros).	
•	Gameta:	é	a	forma	sexuada,	que	aparece	em	espécies	do	filo	Apicomplexa.	O	gameta	masculino	é	o	microgameta	e	o	feminino	é	o	macrogameta.	•	lisossoma:	permite	a	digestão	intracelular	de	partículas;	•	Oocisto:	é	um	a	forma	resultante	de	reprodução	se	xuada.	Após	a	esporulação,	os	oocistos,	contêm	esporozoítos	e	são	encontrados	em	fezes	do
hospedeiro	(Coccidia)	ou	em	tecidos	de	hospedeiros	invertebra	dos	(Haemosporida).	
•	microtubulos:	form	am	o	citoesqueleto.	Participam	dos	movimentos	celulares	(contração	e	distensão)	e	na	composição	de	flagelos	e	cílios;	A	seguir,	apresentaremos	alguns	aspectos	da	biologia	dos	protozoários.	Mais	detalhes	e	exemplos	serão	mostra	dos	durante	os	capítulos	específicos.	•	cinetoplasto:	uma	mitocôndria	especializada	rica	em	DNA;	R
eprodução	Encontramos	os	seguintes	tipos	de	reprodução:	■	Assexuada:	•	divisão	binária	ou	cissiparidade;	•	brotamento	ou	gemulação;	•	endogenia:	formação	de	duas	(endodiogenia)	ou	mais	(endopoligenia)	células-filhas	por	brotamento	intemo;	•	esquizogonia:	divisão	nuclear	seguida	de	divisão	do	citoplasma,	constituindo	vários	indivíduos	isolados
sim	ultaneam	ente.	N	a	realidade	existem	três	tipos	de	esquizogonia	-	merogonia	(produz	merozoítos),	gametogonia	(produz	microgametas)	e	esporogonia	(produz	esporozoítos).	■	Sexuada:	Existem	dois	tipos	de	reprodução	sexuada:	•	conjugação:	no	filo	Ciliophora	ocorre	união	temporá	ria	de	dois	indivíduos,	com	troca	mútua	de	materiais	celulares;	•
singamia	ou	fecundação:	no	filo	Apicomplexa	ocorre	união	de	m	icrogam	eta	e	m	acrogam	eta	formando	o	zigoto,	o	qual	pode	dividir-se	form	ando	um	certo	número	de	esporozoítos.	N	u	tr	iç	ã	o	Quanto	ao	tipo	de	alimentação,	os	protozoários	podem	ser:	L	ocom	oção	A	movimentação	dos	protozoários	é	feita	com	auxí	lio	de	uma	ou	associação	de	duas
ou	mais	das	seguintes	organelas:	•	pseudópodos;	•	flagelos;	•	cílios;	•	microtúbulos	subpeliculares	que	permitem	a	locomo	ção	por	flexão,	deslizamento	ou	ondulação.	S	is	te	m	á	tic	a	Segundo	Levine	e	cols.	(1980),	os	protozoários	perten	cem	ao	reino	Protista	e	são	distribuídos	em	sete	filos,	dos	quais	os	quatro	seguintes	têm	interesse	em
parasitologia	humana	(Tabela	5.1):	1.	Filo	Sarcom	astigophora:	com	núcleos	simples;	pre	sença	de	flagelos,	pseudópodos	ou	ambos;	•	Subfilo:	Mastigophora:	com	um	ou	mais	flagelos;	•	Classe:	Zoomastigophorea:	sem	cloroplastos;	um	ou	vários	flagelos;	•	Ordem:	Kinetoplastida:	um	ou	dois	flagelos,	origi	nados	de	uma	depressão;	presença	de
cinetoplasto:	organela	rica	em	DNA;	•	Subordem:	Trypanosom	atina:	um	flagelo	livre	ou	com	m	em	brana	ondulante.	Exemplo:	Leishm	ania,	Trypanosoma',	•	holojíticos	ou	autotróficos:	são	os	que,	a	partir	de	grãos	ou	pigmentos	citoplasmáticos	(cromatóforos),	conseguem	sintetizar	energia	a	partir	da	luz	solar	(fotossíntese);	•	Ordem:	Diplomonadida:
corpo	com	simetria	bilateral;	um	a	quatro	pares	de	flagelos;	cistos	presentes;	•	holozoicos	ou	heterotróficos:	ingerem	partículas	orgânicas	de	origem	animal,	digerem	-nas	e,	poste	riormente,	expulsam	os	metabólitos.	Essa	ingestão	se	dá	por	fagocitose	(ingestão	de	partículas	sólidas)	ou	pinocitose	(ingestão	de	partículas	líquidas);	•	Ordem:
Trichomonadida:	tipicam	ente	com	4-6	fla	gelos,	um	deles	form	ando	m	em	brana	ondulante;	presença	de	corpo	parabasal.	Exemplo:	Trichomonas',	•	saprozoicos:	“absorvem	”	substâncias	orgânicas	de	origem	vegetal,	já	decom	postas	e	dissolvidas	em	meio	líquido;	•	Superclasse:	Rhizopoda:	movimentação	por	diferentes	tipos	de	pseudópodos;	•
mixotróficos:	quando	são	capazes	de	se	alimentar	por	mais	de	um	dos	métodos	acima	descritos.	E	xcreção	Pode	ser	feita	por	meio	de	dois	mecanismos:	•	difúsão	dos	metabólitos	através	da	membrana;	•	expulsão	dos	metabólitos	através	de	vacúolos	contráteis.	R	e	sp	ir	a	ç	ã	o	Podemos	encontrar	dois	tipos	principais:	•	aeróbicos:	são	os	protozoários
que	vivem	em	meio	rico	em	oxigênio;	•	anaeróbicos:	quando	vivem	em	ambientes	pobres	em	oxigênio,	como	os	parasitos	do	trato	digestivo.	
•	Subordem:	Diplomonadina:	dois	corpos	parabasais.	Exemplo:	Giardia;	•	Subfilo:	Sarcodina:	com	pseudópodos;	às	vezes	com	flagelos;	•	Classe:	Lobosea:	pseudópodos	lobosos	ou	filiformes,	mas	grossos	na	base;	•	Subclasse:	Gymnamoebia:	sem	carapaça;	•	Ordem:	Amoebida:	tipicamente	uninucleado,	sem	fla	gelo	em	nenhum	estágio;	•	Subordem:
Tubulina:	corpo	cilíndrico;	citoplasm	a	não	se	dirige	sim	ultaneam	ente	para	duas	direções.	Exemplo:	Entamoeba',	•	Subordem:	Acanthopodina:	pseudópodos	finos,	furcados,	originados	de	um	espesso.	Exemplo:	Acanthamoeba',	•	Ordem:	Schizopyrenida:	corpo	cilíndrico,	movimen	tando-se	eruptivãmente;	flagelos	temporários.	Exem 	plo:	Naegleria.	2.
Filo	Apicomplexa:	com	complexo	apical	(visível	ape	nas	em	m	icroscópio	eletrônico,	constituído	por	anel	polar,	micronemas,	conoide,	roptrias,	grânulos	densos	e	CAPÍTULO	5	Tabela	5.1	Classificação	de	Protozoários	de	Importância	Médica	(Segundo	Levine	e	cols.,	1980)	J	X	Í-	ates	rilo	Subfilo	Mastigophora	íarcomastigophora	imo-	:rten,	dos	logia	G	ên
ero	Esp	écie	(exem	plo)	Kinetoplastida	Trypanosomatidae	Trypanosoma	Leishmania	T	cruzi	L.	infantum	Diplomonadida	Hexamitidae	Giardia	G.	lamblia	Trichomonadida	Trichomonadidae	Trichomonas	T.	vaginalis	Amoebida	Entamoebidae	Acanthamoebidae	Entamoeba	Acanthamoeba	E.	
histolytica	A.	culbertsoni	Schizopyrenida	Schizopyrenidae	Naegleira	N.	fowled	Eimeridae	Cyclospora	C.	cayetanensis	Sarcocystidae	Sarcocystis	Toxoplasma	Cystoisospora	S.	hominis	T.	gondii	C.	belli	Cryptosporidiidae	Cryptosporidium	C.	parvum	Plasmodiidae	Babesidae	Plasmodium	Babesia	P.	
falciparum	B.	microti	Trichostomatida	Balantidiidae	Balantidium	B.	coli	Chytridiopsida	Enterocytozoonidae	Enterocytozoon	E.	bieunesi	Sarcodina	Eucoccidiida	Aocomplexa	Haemosporida	Piroplasmida	,	preC	ophora	)s;	Família	O	rdem	V	crospora	Kinetofragminophorea	im	ou	origidasto:	,re	ou	nania,	microtúbulos	subpeliculares),	presença	de	plastídeo
não	totossintético	-	apicoplasto;	sem	cílios;	todos	parasitos;	•	Subordem:	Trichostom	atina:	cílios	som	áticos	não	reduzidos.	
Exemplo:	Balantidium	coli.	•	Classe:	Conoidasida:	conoide	presente;	reprodução	sexuada	e	assexuada;	locomoção	por	flexão;	4.	Filo	Microspora:	forma	esporos	unicelulares	com	um	esporoplasma.	Entrada	do	esporoplasma	na	célula	hos	pedeira	através	de	um	canal	denom	inado	filam	ento	polar.	Divisão	por	esquizogonia	e	esporogonia	formando	os
esporos.	Sem	m	itocôndrias.	
Parasitos	obrigatoria	mente	intracelulares.	Exemplo:	Encephalitozoon,	Enterocytozoon,	Pleistophora,	Nosema.	lateral;	•	Subclasse:	Coccidia:	gametas	usualmente	presentes,	pequenos,	intracelulares;	ciclo	apresentando	merogonia.	gametogonia	e	esporogonia;	basais.	•	Ordem:	Eucoccidiida:	merogonia	presente;	ocorre	em	vertebrados	e
invertebrados;	1-6	flaulante;	monas	;	•	Subordem	:	E	im	eriina:	esporozoítos	incluídos	em	esporocistos	dentro	de	oocistos;	m	icrogam	etócito	produz	num	erosos	m	icrogam	etas;	zigoto	im	óvel.	Exemplo:	Toxoplasma,	Sarcocystis,	Isospora,	Cystoisospora,	Cryptosporidium,	Cyclospora;	:es	com	ferentes	iformes,	sem	flaoplasm	a	lireções.	nos,
furAcanthanovimen>s.	Exemsível	apepor	anel	;	densos	e	CAPÍTULO	5	•	Classe:	Aconoidasida:	conoide	ausente;	•	Subordem:	Haemosporina:	esporozoítos	livres	dentro	de	oocistos;	microgametócito	produz	oito	microgame	tas	flagelados;	zigoto	móvel.	Exemplo:	Plasmodium',	Em	2005	foi	proposta	uma	nova	classificação	de	eucariotas	unicelulares	por
Adi	e	cols.,	(revista	pelos	autores	em	2012)	atualizando	a	classificação	anterior	de	Levine	e	cols.	(1980).	Esta	nova	classificação	foi	elaborada	por	um	comitê	de	especialistas	e	chancelada	pela	“International	Society	o	f	Protistologists”	incluindo,	além	de	protozoários,	todos	os	eucariotas.	A	nova	classificação	é	inovadora	e	revolucionária	pois	incorpora,
além	de	tradicionais	estudos	ultraestruturais	e	de	biologia,	novos	estudos	de	filogenia	molecular.	
•	Subclasse:	Vestibuliferia:	vestíbulo	presente;	aparelho	citofaríngeo	apresentando	constrição	mediana;	A	proposta	de	A	di	e	cols.	é	baseada	na	existência	de	seis	“supergrupos”	de	eucariotas:	Am	oebozoa,	Opisthokonta,	R	hizaria,	A	rchaeplastida,	C	hrom	alveolata	e	Excavata,	os	quais	representariam	os	grupamentos	básicos	tradicionais,	anteriorm
ente	denom	inados	reinos.	
N	este	novo	modelo	são	abandonadas	as	categorias	tradicional	mente	utilizadas,	tais	como	classe,	subclasse,	superordem	e	ordem.	
Segundo	os	autores	da	nova	classificação,	um	dos	motivos	da	proposta	deriva-se	da	constatação	que	linhagens	multicelulares	(Metazoa,	Fungi	e	Plantae)	não	são	reinos,	por	terem	emergido	de	linhagens	monofiléticas	de	protistas.	Além	disto,	considera-se	a	praticidade	da	proposta	para	evitar	problemas	comuns	que	ocorrem	quando	uma	simples
alteração	causa	problemas	em	cascata	em	todo	o	sistema.	•	Ordem:	Trichostomatida:	sem	reorganização	de	cí	lios	no	nível	do	vestíbulo,	apenas	alinhamento	dos	mesmos;	A	Tabela	5.2	m	ostra	a	localização,	por	gênero,	dos	principais	protozoários	de	interesse	médico	segundo	a	nova	classificação.	
Cabe,	entretanto	ressaltar	que	a	classificação	•	Subclasse:	Piroplasmia:	piriforme,	redondo	ou	ameboide;	sem	oocistos,	esporos,	pseudocistos	ou	flage	los;	reprodução	assexuada	e	sexuada;	heteroxenos:	merogonia	nos	vertebrados	e	esporogonia	em	inver	tebrados;	vetores	são	carrapatos;	•	Ordem:	Piroplasmida:	Exemplo:	Babesia,	Theileria.	
Filo	Ciliophora:	apresentando	macro	e	micronúcleos;	corn	cílios;	•	Classe:	Kinetoffagminophorea:	cílios	orais	pouco	dis	tintos	dos	demais;	Tabela	5.2	Classificação	Superior	(Supergrupo)	Seguido	de	Duas	Classificações	Inferiores	(Primeiro	e	Segundo	Ranks)	de	Eucariotas	em	Geral	e	Alguns	Gêneros	de	Protozoários	Parasitos	(Segundo	Adi	e	cols.,
2012)	Supergrupo	Prim	eiro	Rank	Segundo	Rank	Discosea	Longamoebia:	Acanthamoeba,	Balamuthia	Archamoebae	Entamoebidae:	Entamoeba	Nucletmycea	Fungi:	Microsporidia:	Enterocytozoon,	Encephalitozoon,	Nosema	Amoebozoa	Opisthokonta	Metazoa	Rhizaria	Foraminifera	Archaeplastida	Chloropastida	Aiveolata	Chromalveolata	Apicom	plexa:
Plasmodium,	Babesia,	Toxoplasma,	Cryptosporidium,	Cystoisospora,	Sarcocystis,	Cyclospora	Ciliophora:	Balantidium	Stramenopiles	Opalinata:	Blastocystis	Parabasalia:	Trichomonas,	Dientamoeba	Metamonada	Fornicata:	Diplomonadida:	Ciardia	Discicristata:	Euglenozoa:	Kinetoplastea:	Trypanosoma,	Leishmania	Discoba	Heterolobosea:	Naegleria	de
organismos	vivos,	incluindo	protozoários,	continuará	sofrendo	contínuas	mudanças	a	partir	de	novos	conheci	m	entos	de	biologia,	ultraestrutura	e	filogenia	m	olecular	adquiridos	por	pesquisadores	da	área.	Segundo	esta	nova	classificação,	ao	citar	uma	determi	nada	espécie	de	protozoário,	seu	nome	deve	ser	acompa	nhado	por	dois	ou	três	ranks
superiores	entre	colchetes.	
Por	exemplo,	para	clarificar	a	posição	da	espécie	Plasmodium	falciparum	,	seu	nome	deve	ser	escrito	como	Plasmodium	fa	lc	ip	a	ru	m	[A	lveolata:	A	picom	plexa],	ou	para	lo	c	ali	zar	de	m	aneira	m	ais	precisa,	P	lasm	odium	fa	lcip	a	ru	m	[Apicomplexa:	Aconoidasida:	Haemospororida].	CAPÍTULO	5	S	u	b	f	ilo	M	astig	fo	p	b	o	r	a	Ari	Moura	Siqueira
Helida	Monteiro	de	Andrade	U	tilizando	a	classificação	de	Levine	e	cols.	(1980),	citada	no	capítulo	anterior,	Mastigophora	é	um	dos	subfilos	ce	Sarcomastigophora.	Este	subfilo	engloba	os	protozoá	rios	que	apresentam	flagelos	(um	ou	mais)	em	alguma	das	suas	formas	evolutivas	do	ciclo	de	vida.	
Esses	protozoários	são	recobertos	por	uma	ou	mais	membranas	celulares,	fre.	-entemente	reforçadas	nas	suas	superfícies	internas	por	—icrotúbulos.	
Este	tipo	de	revestimento	tom	a	os	flagelados	com	formas	usualmente	bem	definidas	e	específicas.	Muitos	flagelados	são	autotrófícos	como	as	plantas,	outros	são	leterotróficos	ou	facultativos,	e	outros,	ainda,	parasitos	de	rueresse	médico	ou	agropecuário.	No	subfilo	Mastigophora,	três	classes	são	reconhecidas:	Dinoflagellata,	Phytomastigophorea	e
Zoomastigophorea.	Os	flag	elad	o	s	de	in	teresse	m	édico	estão	d	istrib	u	íd	o	s	na	classe	Z	oom	astigophorea	em	três	das	nove	ordens:	Kinetoplastida,	Diplomonadida	e	Trichomonadida.	Neste	capítulo	estudarem	os	a	ordem	K	inetoplastida,	fam	ília	Trypanosom	atidae	(Tabela	6.1).	As	dem	ais	fam	ílias	de	interesse	médico	do	subfilo	Mastigophora	serão
vistas	em	outros	capítulos.	Foram	reunidos	na	ordem	K	inetoplastida	flagelados	com	mitocôndria	única	cujo	DNA	frequentemente	aparece	condensado	em	uma	região	próxima	aos	corpúsculos	basais	localizados	próxim	os	à	bolsa	flagelar,	de	onde	ocorre	a	saída	do	flagelo.	Essa	região,	contendo	o	DNA	mitocondrial,	é	chamada	de	cinetoplasto	e
resultou	na	denominação	da	ordem.	Duas	subordens	são	aceitas:	B	odonina,	com	espécies	de	vida	livre	e	parasitos,	e	Trypanosomatina,	com	uma	única	família,	Trypanosomatidae.	Tabela	6.1	I	Classificação	de	Trypanosomatidae	e	Relação	Taxonômica	com	Outros	Protozoários	Eucariota	rapéfio	Protozoa	Apicomplexa	Sarcomastigophora	Microspora
Opalinata	Mastigophora	Sarcodina	Phytomastigophora	Zoomastigophora	Ciliophora	Kinetoplastida	ãüsordem	Trypanosomatina	Bodonina	Trypanosomatidae	Crithidia	~JL0	6	Leptomonas	Herpetom	onas	lastocrithidia	Trypanosoma	Phytomonas	Leishmania	Endotrypanum	Rhynchoidom	onas	F	a	m	ília	T	r	y	p	a	n	o	so	m	a	tid	a	e	Nesta	família	estão
presentes	nove	gêneros	de	parasitos	obrigatórios	que	utilizam	como	hospedeiros:	plantas,	ane	lídeos,	aracnídeos,	insetos,	peixes,	répteis,	anfíbios,	aves	e	mamíferos.	Os	gêneros	Leishmania	e	Trypanosoma	contêm	espécies	com	im	portância	m	édica;	consequentem	ente,	têm	sido	os	mais	estudados	na	pesquisa	básica	e	aplicada.	Contudo,	estudos	dos
m	em	bros	dos	outros	gêneros	têm	contribuído	consideravelmente	para	a	nossa	compreensão	de	Trypanosoma	e	Leishmania.	Os	gêneros	Leishmania,	Trypanosoma	e	Endotrypanum	são	parasitos	heteroxenos	de	vertebrados	e	de	invertebra	dos	hematófagos,	alternando	sua	morfologia	em	cada	tipo	de	hospedeiro	(vertebrado	e	invertebrado).	No
entanto,	Trypanosoma	equiperdum,	parasito	de	equinos,	adaptouse	secundariam	ente	à	transm	issão	pelo	coito,	apresen	tando	um	ciclo	biológico	monoxeno.	Os	outros	gêneros:	Blastocrithidia,	Crithidia,	Herpetomonas,	Leptomonas	e	Rhynchoidomonas	são	monoxenos	e	têm	como	hospedei	ros	habituais	apenas	invertebrados,	geralm	ente	insetos.
Phytomonas	é	parasito	de	plantas,	sendo	transmitido	pela	saliva	de	hemípteros	fitófagos.	
Um	tripanosomatídeo	(mem 	bro	da	família	Trypanosomatidae)	do	gênero	Leptomonas	foi	observado	parasitando	o	macronúcleo	de	Paramecium.	Os	tripanosomatídeos,	devido	ao	complexo	fenômeno	da	diferenciação	celular,	apresentam	alternância	de	formas	em	seus	ciclos	biológicos.	Esse	pleomorfismo	é	particular	mente	evidente	na	transição	entre
hospedeiros	vertebrados	e	invertebrados,	mas	também	pode	ocorrer	dentro	de	um	m	esmo	hospedeiro,	como	um	a	adaptação	fisiológica	ao	ambiente	específico	ou	em	antecipação	à	próxima	etapa	do	ciclo.	A	denominação	dessas	formas	é	determ	inada	pelo	formato	geral	da	célula,	ponto	de	exteriorização	do	flagelo,	à	posição	do	cinetoplasto	relativa	ao
núcleo	e	às	porções	anterior	e	posterior	da	célula,	à	existência	e	extensão	de	membrana	ondulante.	Observando	o	deslocamento	desses	flagelados	em	meio	líquido,	o	flagelo	vai	à	frente	(anterior)	direcionando	o	movimento,	assim,	o	ponto	de	exterioriza	ção	(emergência)	do	flagelo	foi	determinado	como	a	extre	midade	anterior.	A	nomenclatura	das
formas	que	ocorrem	nos	gêneros	da	família	foi	determinada	usando	o	sufixo	de	origem	grega	mastigota	para	indicar	flagelo	e	este	toma-se	livre	na	porção	anterior	da	célula.	Consequentemente,	as	seguintes	formas	celulares	dos	ciclos	dos	tripanosomatídeos	foram	descritas	e	estão	ilus	tradas	na	Figura	6.1:	■	Promastigota.	Forma	alongada	com
cinetoplasto	ante	rior	ao	núcleo;	Formas	básicas	de	Trypanosomatidae.	A)	promastigota;	B)	E)	coanomastigota;	F)	amastigota;	G)	paramastigota;	H)	esferomastigota;	m:	membrana	ondulante.	FIGURA	6.1.	CAPÍTULO	e	fenômeno	de	formas	jarticular■rtebrados	ro	de	um	lógica	ao	t	etapa	do	íada	pelo	o	flagelo,	s	porções	ensão	de	to	desses	(anterior)
terioriza)	a	extreocorrem	>ufixo	de	toma-se	ares	dos	tão	ilussto	ante-	Form	a	alongada	com	cinetoplasto	oosterior	ao	núcleo;	o	flagelo	estende-se	internamente	através	do	corpo	celular;	superfície	extracelular	da	membrana	citoplasmática,	aderida	fortemente	à	mesma.	A	Tabela	6.2	indica	a	ocorrência	das	formas	básicas	dos	tripanosomatídeos	nas
várias	fases	do	ciclo	biológico	e	seus	hospedeiros	habituais.	■	O	p	isto	m	astig	o	ta.	t	Epimastigota.	Forma	alongada	com	cinetoplasto	justanuclear	e	anterior	ao	núcleo;	possui	pequena	membrana	mdulante	lateralmente	disposta;	O	s	G	ê	n	e	r	o	s	d	e	T	r	y	p	a	n	o	so	m	a	tid	a	e	(	D	o	fle	in	,	1	9	0	1	)	■	Tripomastigota.	Forma	alongada	com	cinetoplasto
pos	terior	ao	núcleo;	o	flagelo	forma	uma	extensa	membrana	ondulante;	Como	já	referido,	em	parasitologia	médica,	dois	gêne	ros	dessa	família	tem	relevante	importância,	Leishmania	e	Trypanossoma.	Apresentaremos	a	seguir	um	a	breve	des	crição	de	aspectos	gerias	destes	e	dos	outros	sete	gêneros	que	compõem	a	família	Trypanosomatidae.	Nos
próximos	capítulos,	os	gêneros	Leishmania	e	Trypanosoma	serão	exa	minados	pormenorizadamente,	juntamente	com	as	doenças	causadas	por	esses	protozoários.	Célula	em	forma	de	pera	ou	grão	de	.evada;	o	cinetoplasto	acha-se	anterior	ao	núcleo,	com	o	flagelo	emergindo	anteriormente	de	um	reservatório	em	forma	de	colarinho;	■	C	o	a	n	o	m	a
stig	o	ta	.	■	A	m	astigota.	Forma	arredondada	ou	oval,	com	flagelo	.urto	que	não	se	exterioriza;	■	Trypanosoma.	M	ais	de	150	espécies	foram	descritas,	parasitando	todas	as	classes	de	vertebrados.	As	espécies	foram	subdivididas	em	duas	secções	de	acordo	com	o	local	de	desenvolvimento	no	intestino	dos	inverte	brados	e	a	forma	de	transmissão	aos
hospedeiros	ver	tebrados.A	prim	eira	subdivisão	Stercoraria	apresenta	três	subgêneros	representados	por	tripanosom	as	com	desenvolvimento	no	intestino	posterior	de	triatomíneos	hematófagos,	e	transmissão	por	contaminação	dos	ver	tebrados	com	as	fezes	do	vetor;	como	exemplo,	temos	o	T.	cruzi.	A	segunda	subdivisão	Salivaria,	apresenta	quatro
subgêneros,	com	desenvolvimento	e	transmissão	através	das	porções	anteriores	do	tubo	digestivo	de	dípteros	como	o	T.	briicei.	■	Par	am	astigota.	Form	a	interm	ediária	às	formas	pró	e	:	pistomastigota;	cinetoplasto	justanuclear;	■	Esferomastigota.	Forma	arredondada,	com	flagelo	livre,	representando	uma	transição	entre	a	forma	amastigota	e	as
formas	flageladas.	Em	todas	as	formas	celulares	dos	ciclos	biológicos	de	panosomatidae,	uma	bolsa	flagelar,	embora	por	vezes	~c	m	spícua	à	m	icroscopia	ótica,	está	presente	no	ponto	s	a	que	o	flagelo	em	erge	do	corpo	celular	e	origina-se	m	:\im	o	ao	cinetoplasto.	U	m	a	“m	em	brana	ondulante”	i	vel	em	tripomastigotas	e	epimastigotas	é	formada
como	u	r	estiramento	da	membrana	celular	por	ação	mecânica	ac	flagelo	que,	após	emergir	da	bolsa	flagelar,	percorre	a	Tabela	6.2	Ocorrência	das	Formas	Básicas	e	Hospedeiros	Habituais	dos	Gêneros	de	Trypanosomatidae	O*reros	Form	as	Celulares	(prefixos	Mitor,	ano)	Crithidia	_rs	e	r.	1902)	a	+	esfero	coano	p	ro	para	+	mastigota)	o	p	isto	ep	i
tripo	+	In	vertebra	d	os	H	o	sp	ed	eiro	s	Habituais	Vertebrados	Plantas	Dípteros	Hemípteros	Himenópteros	_sptomonas	1880)	+	+	Dípteros	Hemípteros	Sifonápteros	+	íomonas	Donovan,	1909)	~mania	1903)	Hemípteros	Diversas	famílias	+	+	+	Dípteros	Répteis*	Mamíferos	+	+	+	Dípteros	-e^oetomonas	\	e	n	.	1880)	Hemípteros	Himenópteros	^■-
■zhoidomonas	Paro	n	,	1910)	+	+	+	Dípteros	Hemípteros	Sifonápteros	inskocrithidia	U	m	ó.	1959)	Erootrypanum	M	esnil	e	Brimont,	1908)	Ixodídeos	+	+	+	+	+	+	Dípteros	+	+	+	Anelídeos	Peixes	Dípteros	Anfíbios	r.oãnosom	a	Doby,	1843)	tigota;	Hemípteros	Edentata	Répteis	Aves	Mamíferos	agelar;	zé^ero	Sauroleishmania	reuniria	para	alguns
autores	as	Leishmanias	de	répteis.	fULO	6	s*?~JL0	6	39	Os	tripanosomas	apresentam-se	como	amastigotas,	esferomastigotas,	epimastigotas	e	tripomastigotas	(e	tal	vez	promastigotas).	A	transmissão	ao	hospedeiro	verte	brado	se	dá	por	uma	das	seguintes	formas	principais:	(a)	pela	contaminação,	com	fezes	do	vetor,	de	membranas	m	ucosas	ou	pele
escarificada,	no	caso	de	Stercoraria;	(b)	pela	picada	do	inseto	vetor,	hem	atófago,	no	caso	de	Salivaria;	(c)	pela	ingestão	do	vetor	pelo	hospedeiro	vertebrado,	tanto	em	Stercoraria	como	em	Salivaria;	(d)	pela	inoculação	de	formas	infectantes	juntam	ente	com	a	secreção	oral	de	sanguessugas	(Annelida).	Duas	espé	cies	de	Trypanosoma	foram	bastante
estudadas	pela	sua	importância	médica	e/ou	veterinária:	T.	cruzi,	causador	da	doença	de	Chagas,	que	ocorre	nas	Américas,	parasito	do	homem,	animais	silvestres	e	domésticos,	e	T.	brucei,	que	ocorre	na	África,	parasito	de	animais	silvestres	e	domésticos	e/ou	do	homem,	dependendo	da	subespécie,	causador	da	doença	do	sono.	As	dimensões	dos
tripano	somas	variam	grandemente,	entre	15	e	100	pm,	podendo	chegar	a	1.200	pm	em	um	tripanosoma	de	morcegos.	Leishmania.	Mais	de	trinta	espécies	de	Leishmania	já	foram	descritas,	e	cerca	de	10	destas	foram	encontradas	infectando	o	homem.	Há	cerca	de	10	espécies	parasitos	de	répteis,	embora	algumas	possam	ser	sinônimas.	Há	um	a	gam
a	de	vertebrados	suscetíveis	a	infecção	por	L	eishm	ania,	no	entanto,	cada	espécie	tem	seus	hospedeiros	p	referenciais,	tanto	vertebrados	quanto	invertebrados.	Todos	os	hospedeiros	vertebrados	sus	cetíveis	não	podem	ser	considerados	reservatórios	do	gênero,	somente	são	reservatórios	aqueles	nos	quais	há	facilidade	de	infecção	dos	vetores.	Assim,
quase	todas	as	espécies	que	infectam	o	homem	provêm	da	infecção	de	outros	vertebrados	não	humanos,	caracterizando	uma	zoonose.	Os	estágios	de	Leishmania	encontrados	para	sitando	os	insetos	vetores,	dos	gêneros	Phlebotomus	e	Lutzomyia,	são	as	formas	promastigota	e	paramastigota.	Nos	vertebrados,	a	forma	encontrada,	parasitando
intracelularm	ente	células	fagocíticas,	como	macrófagos,	é	a	am	astigota.	Os	am	astigotas	ingeridos	pelos	insetos	vetores	rapidamente	se	transformam	em	promastigotas,	a	forma	típica	do	vetor.	
Os	promastigotas,	formas	infec	tantes	para	os	vertebrados,	são	inoculados	juntam	ente	com	a	saliva	dos	insetos	por	ocasião	da	alim	entação	destes.	As	formas	amastigotas	medem	entre	2	e	5	pm	de	diâmetro,	os	promastigotas	entre	15	e	20	pm	de	compri	mento,	com	um	flagelo	livre	de	igual	tamanho.	L	eptom	on	as.	Os	flagelados	deste	gênero,
parasitos	monogenéticos	(ou	m	onoxênicos),	são	os	mais	comum	ente	encontrados	parasitando	D	iptera,	H	em	iptera,	Hym	enoptera,	Blattoidea,	Lepidoptera,	Siphonaptera,	Anoplura	e	Nematoda,	nos	quais	usualmente	se	estabe	lecem	no	tubo	digestivo	e,	menos	frequentemente,	em	insetos,	na	hemocele	e	nas	glândulas	salivares.	Cerca	de	60	espécies
foram	descritas;	a	forma	mais	comum	é	a	promastigota,	podendo	formar	cisto.	A	transmissão	de	inseto	para	inseto	ocorre	por	contaminação	direta	com	cistos,	os	quais	brotam	por	divisão	desigual	das	células	parenterais,	permanecendo	aderidas	ao	flagelo	das	mes	mas.	O	comprimento	médio	do	corpo	celular	das	formas	promastigotas	de	Leptomonas
é	da	ordem	de	10	a	40	pm,	dependendo	da	espécie,	com	um	flagelo	de	mesm	as	dimensões;	algumas	espécies,	porém,	podem	apresentar	promastigotas	de	até	200	pm	de	comprimento.	
■	Blastocríthidia.	Este	gênero	inclui	parasitos	monogenéti	cos	com	a	forma	epimastigota,	podendo	ser	confundidos	com	epimastigotas	de	Trypanosoma.	Mais	de	30	espécies	foram	descritas,	ocorrendo	em	dípteros	e	hemípteros.	A	transmissão	se	dá	diretamente	entre	os	hospedeiros	a	partir	das	fezes	contaminadas.	B.	culicis	contém	um
endossimbionte	bacteriano.	Podem	ser	cultivados	in	vitro	como	promastigotas.	As	células	medem	entre	10	e	50	pm	de	comprimento,	com	flagelos	entre	5	e	12	pm.	■	Crithidia.	Também	monogenéticos,	estes	parasitos	de	insetos	têm	como	característica	diagnostica	a	ocorrência	de	formas	coanomastigotas.	São	parasitos	de	Hemiptera,	Diptera	(Culex	e
Anopheles),	Hymenoptera,	Lepidoptera	e	Trichoptera.	Mais	de	15	espécies	de	Crithidia	foram	encontradas,	sendo	algumas	parasitadas	por	endossimbiontes	bacterianos.	Têm	sido	usados	como	modelos	para	estudos	nutricionais	em	protozoários.	O	mecanismo	de	transmissão	entre	dípteros	parece	incluir	um	estágio	de	vida	livre	capaz	de	infectar	as
larvas	dos	hospedeiros.	Os	com	prim	entos	m	édios	da	célula	e	do	flagelo	são,	respectivamente,	4	a	13	pm	e	7	a	14	pm.	■	Endotrypanum.	
Parasitos	digenéticos	de	bicho-preguiça	(E	dentata),	com	o	epi	ou	tripom	astigotasintra-eritrocitários	no	mamífero,	e	prom	astigota	e	amastigota	no	inseto	vetor,	dípteros	hematófagos	do	gênero	Lutzomyia	(Phlebotominae).	
Em	cultura	apresentam-se	como	pro	mastigotas.	Duas	espécies	foram	descritas:	E.	schaudinni	e	E.	monterogei.	m	H	erpetom	onas.	A	característica	diagnostica	é	a	ocor	rência	de	form	as	opistom	astigotas	e	param	astigotas	(além	de	promastigotas),	as	quais	por	vezes	são	dificil	mente	obtidas	in	vitro,	dificultando	a	distinção	entre	os	membros	deste
gênero	e	de	Leptom	onas.	M	ais	de	30	espécies	foram	descritas.	Entre	os	hospedeiros	estão	a	mosca	doméstica	e	hemípteros	fitófagos.	A	transmissão	pode	ocorrer	por	contaminação	direta	entre	hospedeiros	ou,	talvez,	através	de	estágios	de	vida	livre.	Cistos	não	foram	encontrados.	O	comprimento	celular	médio	oscila	entre	6	e	30	pm,	com	um	flagelo
de	usualmente	10	pm,	mas	podendo	chegar	a	20	pm.	■	P	hytom	onas.	Parasitos	de	plantas,	com	cerca	de	10	espécies	descritas.	São	transmitidos	de	planta	para	planta	por	hemípteros.	
Em	algumas	plantas,	como	palmeiras	e	café,	são	patogênicos,	causando	prejuízos	agríco	las.	Recentem	ente	passaram	a	ser	cultivados	in	vitro.	Apresentam-se,	in	vivo	e	in	vitro,	como	promastigotas.	Suas	dim	ensões	vão	de	5	a	20	pm	de	com	prim	ento,	dependendo	da	espécie	e	do	estágio	de	cultivo,	com	um	flagelo	ao	redor	de	10	pm.	■
Rhynchoidomonas.	
Gênero	pouco	conhecido,	com	cerca	de	cinco	espécies	descritas,	pode	ser	simplesmente	uma	variante	de	Herpetomonas.	São	parasitos	monogenéticos	de	Diptera	(Drosophilidae	e	Calliphoridae),	apresentando	formas	tripom	astigotas	nos	túbulos	de	M	alpighi.	Não	existem	form	as	cultiváveis	disponíveis.	Variam,	em	tamanho,	entre	10	e	50	pm.
CAPÍTULO	6	G	ê	n	e	r	o	L	eish	m	a	m	a	Marilene	Suzan	Marques	Michalick	Raul	Rio	Ribeiro	Sydnei	Magno	da	Silva	O	gênero	Leishmania	(Ross,	1903)	pertence	à	ordem	Ametoplastida,	à	família	Trypanosomatidae	e	agrupa	espé.	r>	de	protozoários	digenéticos	(heteroxenos),	encontradas	formas	promastigota	e	paramastigota	flageladas,	livres	:	a
aderidas	ao	trato	digestivo	dos	hospedeiros	invertebrac:s.	e	amastigota,	sem	flagelo	livre,	parasita	intracelular	rngatório	de	células	do	sistema	mononuclear	fagocitário	>V	F	dos	hospedeiros	vertebrados.	Embora	a	forma	de	:T	':	;	a	ç	â	o	do	parasito	em	am	bos	os	hospedeiros	seja	.	“í	derada	apenas	clonal,	por	meio	de	divisão	binária,	há	ndícios	m
oleculares	de	troca	de	m	aterial	genético	entre	i-guns	isolados.	C	erca	de	70	espécies	de	m	am	íferos,	incluindo	os	:	.m	anos,	são	considerados	hospedeiros	vertebrados	de	urerentes	espécies	de	Leishmania	em	todo	o	mundo,	sendo	.	çons	deles	reservatórios	do	parasito	na	natureza.	Embora	i	infecção	natural	em	roedores	e	canídeos	seja	mais	coa	i	m	.	o
parasito	é	capaz	de	infectar	xenartros	(edentados),	isarsupiais,	quirópteros,	lagomorfos,	procionídeos,	ungulaprimitivos,	felinos	e	primatas.	Determinar	com	exatidão	rip	e	i	desem	penhado	por	cada	hospedeiro	no	ciclo	de	rmrsmissão,	ainda	é	um	desafio.	Considera-se	que	os	únicos	hospedeiros	invertebrados,	responsáveis	pela	transm	issão	do	parasito
em	condições	Tarrrais,	sejam	fêmeas	de	insetos	hematófagos,	conhecidos	.	:	~	:	flebotomíneos	(Diptera:	Psychodidae	da	subfamília	-‘r.eootominae	-	Capítulo	42),	nos	quais	se	verifica	desen	he	■	mento	biológico	completo	do	protozoário.	A	transmisã	o	do	parasito	ocorre	por	meio	de	mecanismo	complexo,	■	~	o	m	en	to	da	hem	atofagia	do	inseto
infectado.	São	-	cnecidas	mais	de	90	espécies	de	flebotomíneos	capazes	ic	rin	sm	itir	Leishmania,	entretanto,	a	ocorrência	de	casos	am:ctones	de	leishmaniose	em	locais	onde	a	presença	de	romíneos	não	foi	com	provada,	sugere	a	existência	ne	:	-tras	formas	de	transmissão	do	parasito.	Entre	elas,	a	m	s	m	is	s	ã	o	mecânica	por	meio	de	ectoparasitos
hematói	Ctenocephalides	spp.	e	Rhipicephalus	sanguineus).	Eir.es	ectoparasitos,	experim	entalm	ente	alim	entados	em	:	:^redeiro	vertebrado	infectado,	quando	m	acerados	e	ZJ-r	-	J	L	O	7	inoculados	em	modelo	animal	suscetível,	prom	overam	a	transmissão	de	Leishmania.	Relatos	de	transmissão	congênita	ou	por	meio	de	flui	dos	corporais	infectados
(transfusão	sanguínea,	transplante	de	órgãos	e	compartilhamento	de	agulhas	contaminadas)	são	considerados	raros	e	sem	importância	epidemiológica	comprovada.	A	transmissão	vertical	(congênita)	e	sexual	(venérea)	de	Leishmania	já	foi	registrada	em	camundongos,	humanos	e	cães.	
Estudos	recentes	sugerem	que	em	cães	este	tipo	de	transmissão	possa	ocorrer	com	maior	frequên	cia	do	que	se	pensava	outrora.	A	infecção	em	aves	e	anfíbios	nunca	foi	descrita,	e	os	organismos	encontrados	parasitando	répteis,	principal	mente	lagartos,	que	até	o	século	passado	pertenciam	ao	gênero	Leishmania,	foram	agrupados	em	outro	gênero,	o
Sauroleishmania,	S	af’Janova	(1982).	Assim,	tratarem	os	neste	capítulo	apenas	das	espécies	do	gênero	Leishmania	que	parasitam	o	homem	e	outros	mamíferos.	M	o	r	fo	lo	g	ia	A	m	orfologia	dos	parasitos	do	gênero	Leishm	ania	mostra-se,	de	certa	forma,	semelhante	entre	as	diferentes	espécies.	Esta	semelhança	contribuiu,	por	muito	tempo,	para	a
divulgação	e	a	persistência	do	conceito,	errôneo,	de	que	pela	morfologia	os	parasitos	eram	indistinguíveis.	Em	decorrência	deste	fato,	muitas	observações	morfológicas	foram	pouco	valorizadas	na	identificação	e	na	classificação	das	espécies.	As	amastigotas,	no	interior	das	células	fagocitárias	ou	livres,	dependendo	da	preparação,	quando	fixadas	e
coradas	pelos	métodos	derivados	do	Romanovsky	(como	Giemsa,	Leishm	an	ou	panótico	rápido)	aparecem	à	m	icroscopia	óptica	como	organismos	ovais,	esféricos	ou	fúsiformes.	No	citoplasma,	corado	em	azul-claro,	são	encontrados:	núcleo	grande	e	arredondado,	ocupando	às	vezes	um	terço	do	corpo	do	parasito,	e	cinetoplasto	em	forma	de	um
pequeno	bastonete,	ambos	corados	em	vermelho-púrpura,	além	de	vacúolos	que	podem	ou	não	ser	visualizados.	Não	há	fla	gelo	livre,	e	a	sua	porção	intracitoplasmática	raramente	é	observada.	Os	limites	micrométricos	de	seus	diâmetros	são	de	aproximadamente	1,5	a	3	x	3	a	6,5	pm.	
Q	uando	exam	inadas	ao	m	icroscópio	eletrônico	de	transmissão,	o	envoltório	é	formado	por	uma	unidade	de	m	em	brana,	sob	a	qual	estão	dispostos,	em	conformação	regular	e	equidistante,	microtúbulos	em	número	variável.	Nas	diferentes	espécies	de	Leishmania,	a	membrana	apre	senta	uma	invaginação	na	região	anterior	do	corpo	do	para	sito,
formando	a	bolsa	flagelar,	onde	se	localiza	o	flagelo.	Neste	local	não	são	encontrados	microtúbulos	subpeliculares	e	são	intensas	as	atividades	de	excreção	e	de	pinocitose.	O	flagelo,	que	nas	amastigotas	não	se	exterioriza	para	além	do	corpo	do	parasito,	apresenta	microestrutura	formada	de	nove	pares	de	microtúbulos	concêntricos	e	um	par	central,
envolvidos	por	uma	matriz	citoplasmática.	O	cinetoplasto	se	m	ostra	com	o	um	a	reg	ião	da	ú	nica	m	itocôndria	do	parasito.	
No	seu	interior	encontra-se	grande	quantidade	de	estruturas	filamentosas,	circulares,	formadas	por	ácido	desoxirribonucleico,	denominadas	k-DNA.	O	blefaroplasto	ou	corpúsculo	basal	aparece	como	a	continuação	do	flagelo.	O	núcleo	possui	configurações	variadas,	tendendo	a	esfé	rico,	ora	denso,	ora	mais	frouxo,	mostrando	um	cariossomo	central
ou	excêntrico	e	a	cromatina	com	disposição	variá	vel.	São	observados	na	matriz	citoplasmática	o	aparelho	de	Golgi	e	o	retículo	endoplasmático,	ribossomos,	além	de	vacúolos	e	inclusões	(Figura	7.1).	As	formas	flageladas,	promastigotas,	são	encontradas	no	trato	digestivo	do	hospedeiro	invertebrado,	os	flebotom	íneos.	São	alongadas,	com	um	flagelo
livre	e	longo	em	ergindo	do	corpo	do	parasito	na	sua	porção	anterior.	O	núcleo	é	arredondado	ou	oval,	e	está	situado	na	região	m	ediana	ou	ligeiramente	na	porção	anterior	do	corpo.	O	cinetoplasto,	em	forma	de	bastão,	localiza-se	à	frente	do	núcleo,	próxim	o	à	extrem	idade	anterior	do	parasito.	As	promastigotas	apresentam	uma	variabilidade	muito
grande	nas	medidas	do	corpo	do	parasito,	cujos	diâmetros	podem	ser	observados	entre	10-40	x	1,5-3	pm.	
O	flagelo	apresenta	sempre	medidas	iguais	ou	superiores	ao	maior	diâmetro	do	Formas	amastigotas	de	Leishm	ania	(Leishmania)	em	macrófagos	na	pele	de	ham	ster.	A	)	Nas	setas,	membrana	citoplasmática	com	os	microtúbulos	subpeliculares,	bolsa	do	flagelo	e	o	flagelo	em	corte	transversal,	onde	se	visua	lizam	os	microtúbulos	em	nove	pares
periféricos	e	um	central	(	7	.8	8	0	X	)	;	B)	Amastigota	dentro	do	vacúolo,	cinetoplasto	e	flagelo	intracitoplasmático	(	2	0	.	
4	8	0	X	)	;	C	)	Amastigota	no	interior	do	macrófago	(2	0	.4	8	0	X	)	.	(Fotos	de	WL	Tafuri	e	MSM	Michalick,	1996.)	FIGURA	7.1.	amazonensis	42	liiiliilliii:	CAPÍTULO	7	oplasto	flagelo,	a	esféDssomo	)	variájarelho	ilém	de	corpo.	As	paramastigotas	são	pequenas	e	arredondadas	ou	ovais.	O	flagelo	é	curto,	exterioriza-se	na	região	anterior	do	corpo	e	sua
extremidade	pode	estar	aderida	à	superfície	da	cutícula	que	reveste	a	porção	anterior	do	trato	digestivo	do	vetor,	por	meio	de	hemidesmossomos.	O	núcleo	man	tém-se	na	posição	mediana	do	parasito	e	o	cinetoplasto	é	paralelo	ou	ligeiramente	posterior	ao	núcleo.	Os	diâmetros	das	paramastigotas	variam	d	e	5	a	l	0	x	4	a	6	pm.	As	promastigotas
metacíclicas	são	as	formas	infectantes	para	os	hospedeiros	vertebrados,	possuem	os	diâmetros	do	corpo	nos	menores	limites	apresentados	pelas	promastigotas	e	o	flagelo	muito	longo,	cerca	de	duas	vezes	o	comprimento	do	corpo.	Possuem	mobilidade	intensa	e	são	encontradas	livres	nas	porções	anteriores	do	trato	digestivo	do	inseto.	
Nunca	foram	encontradas	em	processo	de	divisão.	ntradas	;	flebo:	longo	nterior.	região	)rpo.	O	ente	do	ito.	As	grande	podem	iresenta	ietro	do	N	a	m	icroscopia	eletrônica,	as	form	as	flageladas	se	diferenciam	da	form	a	am	astigota,	essencialm	ente	pelo	orolongamento	do	flagelo,	que	se	exterioriza	para	além	da	x>lsa	flagelar.	Estruturas	de	membrana,
núcleo,	cinetoplasto	e	organelas	citoplasm	áticas	(aparelho	de	Golgi,	retículo	r-.doplasmático,	vacúolos	etc.)	são	semelhantes.	A	multiplicação,	por	divisão	binária	simples,	é	iniciada	rela	duplicação	do	cinetoplasto,	um	dos	quais	mantém	o	“	cgelo	remanescente,	enquanto	o	outro	promove	a	reprocição	da	estrutura	flagelar.	
A	seguir,	o	núcleo	se	divide	;	em	sequência,	o	corpo	do	parasito	se	fende	no	sentido	-i:eroposterior	(Capítulo	8	-	Figura	8.1).	g,;	Leishmania,	nas	diferentes	formas	evolutivas,	apresenta	e—	sua	superfície	uma	variedade	de	moléculas	importanrara	a	relação	dos	parasitos	com	os	seus	hospedeiros,	ciierm	inantes	da	virulência,	infecciosidade,	sobrevida	e
rr.ogênese.	As	formas	flageladas	expressam,	entre	outras	-clécu	las,	um	complexo	lipofosfoglicano,	o	LPG,	consicerada	a	mais	abundante	molécula	de	superfície	encontrada	re-ssa	forma	do	parasito.	Dentre	as	proteínas,	uma	metalorrx	ease,	a	gp63,	é	encontrada	em	ambas	as	formas.	L	ic	lo	B	io	ló	g	ic	o	Os	hospedeiros	vertebrados	suscetíveis	são
infectados	i_ando	form	as	prom	astigotas	m	etacíclicas	são	inocula	i	s	pelas	fêm	eas	dos	insetos	vetores,	durante	o	repasto	riin	eo	.	Esses	insetos	possuem	o	aparelho	bucal	curto	:	rg	id	o	(C	apítulo	42),	adaptado	para	dilacerar	tecidos	;	rsos	sanguíneos	do	hospedeiro,	o	que	proporciona	a	*:cição	de	um	misto	de	sangue,	linfa	e	restos	celulares	m	n	n	te	a
alim	entação	(telm	ofagia,	ver	Cap.	37),	imporaoK	s	tanto	para	a	inoculação	das	formas	infectantes	pelo	nseto.	como	para	a	ingestão	das	amastigotas	existentes	no	■	-rcdeiro	vertebrado.	A	saliva	do	inseto,	inoculada	neste	im	r.ente.	possui	componentes	biológicos	que	atuam	como	_	r	r	;	:	agulante,	vasodilatador	e	antiagregador	plaquetário,	tf	irecendo
o	fluxo	de	sangue	e	o	acúmulo	de	linfa.	Outros	_	re-s	presentes	na	saliva	de	flebotomíneos	têm	atividaa	s	,	ruímiotática	para	a	rápida	infiltração	de	neutrófilos	e	~ir"_ramento	de	macrófagos	na	pele	e,	imunorreguladora	■	_:íração	e	na	proliferação	de	macrófagos,	impedindo	a	—-	efetora	dessas	células	na	destruição	dos	parasitos.	A	-	-	1	:	.cação	dos
parasitos	nos	macrófagos,	células	onde	■	cesso	de	relação	hospedeiro/parasito	se	estabelece,	hmania)	as	setas,	iculares,	;e	visuai	central	loplasto	gota	no	e	MSM	"	0	.0	7	PÍTULO	7	i	-	parece	envolver	a	participação	de	neutrófilos	e	outras	células	locais	da	pele,	como	células	de	Langerhans	e	fibroblastos.	A	saliva	de	Lutzomyia	longipalpis	contém	o	mais
potente	vasodilatador	conhecido,	o	maxadilan,	que	além	desta	ação	parece	ser	responsável	pela	maioria	dos	efeitos	imunom	odulatórios	sobre	a	célula	hospedeira,	durante	a	transmissão	de	Leishmania	infantum.	Antes	de	sua	intemalização	pelas	células	hospedeiras,	a	promastigota	metacíclica	necessita	sobreviver	à	lise	pelo	sistema	complemento,
evitando	a	formação	do	complexo	de	ataque	à	membrana	(membrane	attack	complex	-	MAC).	Um	dos	mecanismos	desta	resistência	é	devido,	em	parte,	a	modificações	estruturais	no	LPG,	o	qual	se	torna	mais	longo	na	forma	metacíclica.	Assim,	mesmo	após	a	ativação	do	complemento,	frações	como	C.	e	C3b	não	se	ligariam	diretamente	à	membrana
do	parasito	por	causa	da	cober	tura	desta	pelo	LPG,	dificultando	o	acesso	e	a	inserção	do	complexo	C5b_9	ou	a	formação	de	C5convertase,	impedindo	a	sua	lise.	Por	outro	lado,	a	gp63	também	preveniria	a	ação	do	complemento	mediante	clivagem	de	C,h	em	C3bj.	As	pro	mastigotas	metacíclicas	podem,	ainda,	interagir	com	outras	proteínas	do	soro
para	ativar	o	complemento,	facilitando	a	sua	adesão	à	membrana	do	macrófago.	Durante	o	processo	de	endocitose	do	parasito,	por	cau	sas	fisiológicas,	a	célula	hospedeira	aumenta	intensamente	a	sua	atividade	respiratória.	
Os	produtos	liberados	neste	processo	envolvem	a	formação	de	óxido	nítrico	e	Espécies	Reativas	de	Oxigênio	-	EROs	{reactive	oxygen	species	ROS),	por	exemplo,	superóxidos,	peróxido	de	hidrogênio	e	radicais	hidroxila	(O,-,	H	,0	,	e	OH-),	conhecidos	por	serem	altamente	lesivos	para	membranas	celulares.	Os	parasitos	necessitam	da	utilização	de
mecanismos	de	escape	a	este	ataque.	Novam	ente	o	LPG	aparece	como	uma	m	olécula	protetora	contra	a	ação	destes	radicais.	
Além	disto,	a	saliva	do	inseto,	presente	neste	ambiente,	exercendo	ação	inibidora	da	estimulação	dos	macrófagos,	reduz	a	capacidade	de	estas	células	produzirem	óxido	nítrico	(NO).	
Entretanto,	a	intemalização	é	também	um	dos	mecanismos	de	defesa	do	parasito,	uma	vez	que	o	ambiente	é	imunologicamente	hostil	às	formas	metacíclicas	e,	para	a	sua	sobrevivência	no	hospedeiro	vertebrado,	a	Leishmania	precisa	da	transforma	ção	em	amastigota,	que	é	uma	forma	parasitária	intracelular	obrigatória.	
A	intemalização	de	Leishmania	se	faz	através	da	endo	citose	mediada	por	receptores	na	superfície	do	macrófago.	As	promastigotas	metacíclicas	utilizam	a	opsonização	com	C3b	e	C3bj	para	se	ligarem	a	C	RI	e	CR3	no	m	acrófago.	Estes	receptores	promovem	a	fagocitose,	sem	estimular	o	aumento	da	atividade	respiratória	da	célula	e	a	consequente
geração	de	radicais	livres.	Por	meio	deles,	o	parasito	pode	ser	prontamente	internalizado	pelas	células	de	Langerhans	da	derme,	embora	não	se	reproduza	aí.	A	rápida	transfor	mação	em	amastigotas	é	outra	forma	de	o	parasito	evadir	ao	ataque	do	hospedeiro.	
Após	a	intem	alização,	a	prom	astigota	m	etacíclica	é	encontrada	dentro	do	vacúolo	fagocitário,	o	fagossomo.	Ocorre,	então,	o	fenômeno	de	fusão	entre	o	fagossomo	e	os	lisossomos,	o	que	permite	a	passagem	de	enzimas	para	o	seu	interior	e	a	formação	do	fagolisossomo.	O	LPG	do	parasito	pode	retardar	a	fusão,	permitindo	sua	adaptação	às	condições
do	novo	am	biente.	
A	diferenciação	para	a	forma	amastigota	é	condição	para	a	sobrevida	do	parasito	no	fagolisossomo.	Nestas	condições,	a	protease	gp63	atua	degradando	as	enzimas	lisossomais.	Mantendo	o	controle	das	condições	ambientais	internas	do	fagolisossomo,	a	amastigota	inicia	o	processo	de	suces	sivas	multiplicações.	A	ausência	do	controle	parasitário	pela
célula	hospedeira	determina	a	morte	celular,	a	sua	ruptura	e	a	consequente	liberação	de	formas	amastigotas	no	meio	extracelular,	as	quais	serão,	por	m	ecanism	o	semelhante,	internalizadas	por	outros	macrófagos.	A	infecção	p	ara	o	hospedeiro	invertebrado	ocorre	quando	uma	fêmea	de	flebotomíneo	realiza	o	repasto	san	guíneo	em	um	indivíduo	ou
animal	infectado,	e	ingere	as	form	as	am	astigotas	em	m	acrófagos	que	acom	panham	o	sangue	e	a	linfa.	O	alimento,	no	intestino	médio	do	inseto,	é	rapidam	ente	envolvido	por	um	a	m	em	brana	quitinosa,	secretada	pelas	células	epiteliais	do	intestino,	a	m	atriz	peritrófica.	As	alterações	no	ambiente,	como	a	dim	inui	ção	da	tem	peratura	e	o	aum	ento
do	pH	,	determ	inadas	pela	mudança	de	hospedeiro	vertebrado	para	o	intestino	m	édio	do	inseto,	desencadeiam	a	transform	ação	m	orfo	lógica	do	parasito.	Então,	no	interior	desta	matriz,	após	cerca	de	18-24	horas,	as	amastigotas	se	transformam	em	flagelados	pequenos,	ovoides,	pouco	móveis	chamados	de	prom	astigotas	procíclicas.	Após
aproximadamente	48-96	horas	de	multiplicação	intensa,	ocorre	a	transformação	em	formas	promastigotas	delgadas	e	longas.	As	moléculas	de	superfície	de	Leishmania,	como	LPG	e	gp63,	entre	outras,	exercem	papel	im	portante	nos	eventos	que	se	seguem.	
O	LPG	reveste	o	parasito	de	forma	a	protegê-lo	da	ação	enzimática	digestiva	no	interior	da	matriz	peritrófica.	Por	outro	lado,	a	gp63	com	sua	ação	enzim	ática,	auxilia	na	ruptura	da	m	atriz	peritrófica,	o	que	perm	ite	a	liberação	dos	parasitos,	antes	que	o	bolo	alimentar	siga	seu	percurso	intestinal.	As	formas	liberadas,	também	por	ação	do	LPG,	ligam	-
se	pelo	flagelo	às	m	icrovilosidades	intestinais	do	inseto,	garantindo	a	sua	permanência	e	o	desenvolvimento	naquele	local.	Por	volta	de	3	a	5	dias	o	alimento	é	digerido	e	excretado.	Neste	tempo,	já	são	encontradas	formas	flage	ladas	migrantes	na	porção	torácica	do	intestino	médio.	Esta	migração	é	acompanhada	pela	transformação	dos	parasitos	em:
(1)	promastigotas	curtas	e	largas	livres	na	luz	intestinal	(haptomonas),	(2)	formas	flageladas	arredondadas/ovalares	(paramastigota),	fixadas	pelo	flagelo	à	cutícula	por	meio	de	hemidesmossomos	e	(3)	formas	infectantes,	finas	e	curtas,	com	flagelo	longo	(promastigotas	metacíclicas).	Admite-se	que	o	esgotamento	de	nutrientes,	a	digestão	da	hemoglo-
bina	e	a	eliminação	de	hemina,	seguida	da	acidificação	do	meio	estomacal	sejam,	provavelmente,	fatores	importantes	na	diferenciação	das	formas	metacíclicas	de	Leishmania.	A	colonização	de	Leishmania,	para	algumas	espécies,	é	restrita	à	porção	média	e	anterior	do	intestino.	Para	outras,	ocorre	no	triângulo	posterior	do	intestino,	onde	os	parasitos
são	encontrados	aderidos	à	cutícula	da	parede	intestinal,	através	de	hemidesmossomos,	ou	livres	no	lúmen,	em	pro	cesso	de	multiplicação.	
Em	todas	as	espécies,	os	parasitos	migram	para	as	porções	anteriores	do	aparelho	digestivo	do	inseto	comprometendo	a	válvula	do	estomodeu,	onde	algumas	formas	de	desenvolvimento	perm	anecem	embe	bidas	e	imobilizadas	por	um	gel	produzido	por	si	próprias,	chamado	PSG	(promastigote	secretory	gel).	Entretanto,	as	promastigotas	metacíclicas
estão	livres	para	migrar	ao	longo	do	intestino	anterior	e	alcançar	a	faringe,	cibário	e	probócide,	permitindo	sua	transmissão	a	outro	hospedeiro	vertebrado.	Os	danos	causados	à	válvula	do	estom	odeu	pelos	parasitos	favorecem	o	refluxo	e,	consequente,	ino	culação	e	regurgitação	de	formas	promastigotas	durante	o	repasto	sanguíneo	do	inseto.	Para
que	a	multiplicação	dos	parasitos	tom	e	o	inseto	capaz	de	transm	itir	a	infecção,	são	necessários:	a)	após	o	repasto	sanguíneo,	um	a	alimentação	rica	em	açúcares,	obtida	geralmente	de	seiva	de	plantas	e	secreções	de	afí	dios	(Capítulo	42	-	Biologia),	sem	que	ocorra	infecção	bacteriana	patógena	no	trato	intestinal	do	flebotom	íneo	concomitante	com	a
presença	de	Leishmania;	e	b)	que	o	sangue	do	repasto	infectante	seja	totalmente	digerido	antes	de	nova	alimentação	sanguínea.	A	suscetibilidade	ou	resistência	dos	flebotom	íneos	à	infecção	por	Leishm	ania	parece	ser	controlada,	entre	outros,	por	fatores	genéticos,	os	quais	restringem	para	algum	as	espécies	de	insetos	a	capacidade	específica	de
transmissão	de	certas	espécies	do	parasito.	C	la	s	s	ific	a	ç	ã	o	T	a	x	o	n	ô	m	ic	a	A	identificação	e	a	classificação	taxonômica	do	gênero	Leishmania	foram	baseadas,	por	muito	tempo,	em	aspectos	clínicos	apresentados	pela	doença.	Assim,	classicamente	eram	reconhecidos	três	agentes	etiológicos	das	leishmanioses	humanas:	•	Leishmania	donovani
(Laveran	e	Mesnil,	1903;	Ross,	1903):	agente	da	leishmaniose	visceral	ou	calazar;	•	Leishmania	tropica	(Wright,	1903):	agente	da	leish	maniose	cutânea	ou	botão-do-oriente;	•	Leishm	ania	braziliensis	(Vianna,	1911):	agente	da	leishmaniose	cutaneomucosa,	espúndia	ou	úlcera	de	Bauru.	Com	o	tempo	foram	introduzidos	parâm	etros	epidemiológicos,
biológicos	e	de	distribuição	geográfica,	asso	ciados	aos	aspectos	clínicos,	na	tentativa	de	aprimorar	a	identificação	e	a	classificação	dos	parasitos.	No	entanto,	esses	parâmetros,	como	são	resultantes	da	relação	entre	o	parasito	e	os	hospedeiros	-	envolvendo	a	resposta	imunológica	-	e	das	interações	com	meio	ambiente,	geraram	ao	longo	do	tempo
dificuldades	na	identificação	do	parasito,	e	como	consequência	foram	criadas	novas	espécies	e	subes	pécies	de	Leishmania.	Até	por	volta	de	1947,	as	espécies	m	ais	conhecidas	eram	parasitos	de	humanos,	embora	o	envolvimento	de	cães	e	roedores	como	reservatórios	das	leishmanioses	visceral	e	cutânea	já	fosse	conhecido	no	Mediterrâneo	e	na
Rússia.	Naquela	época,	foi	descrito	no	estado	do	Paraná	um	para	sito	exclusivo	de	cobaios,	com	amastigotas	muito	grandes,	Leishmania	enriettii	(Muniz	e	Medina,	1948).	Sua	desco	berta	e	sua	peculiaridade	em	não	infectar	outro	animal	repre	sentaram	um	marco	histórico	nos	estudos	de	Leishmania,	principalmente	pela	perspectiva	da	provável
existência	de	outras	espécies	em	mamíferos	que	não	o	homem.	CAPÍTULO	7	Ao	rever	a	taxonomia	das	espécies	de	Leishmania,	que	:corriam	em	humanos,	Pessoa	(1961)	propôs	uma	classi~cação	binominal	com	base	principalmente	nos	aspectos	r?	demiológicos	da	doença.	O	autor	considerou:	•	Leishmania	donovani	(Laveran	e	Mesnil,	1903;	Ross,
1903)	causadora	das	formas	de	leishmaniose	visceral	em	todo	o	mundo;	E	sp	écies	re	sp	o	n	sá	v	e	is	p	elas	form	as	cutân	eas	de	eishmaniose	do	Velho	Mundo:	•	Leishmania	tropica	tropica	(Wright,	1903),	cutânea	urbana,	tipo	clássico	de	lesões	secas;	•	L	eishm	ania	tropica	m	ajor	(Y	akim	ov	e	Schokov,	1914),	cutânea	de	ocorrência	rural,	tipo	clínico
de	lesões	úmidas;	As	espécies	de	Leishm	ania	do	N	ovo	M	undo	foram	-	:	csideradas	subespécies	de	Leishmania	braziliensis	e	resMOiáveis	pelas	diferentes	formas	clínicas	da	leishmaniose	.rgumentar	americana.	Assim,	foram	denominadas:	•	Leishm	ania	braziliensis	braziliensis	(Viana,	1911)	cutânea	e	cutaneomucosa	grave,	podendo	apresentar
metástases,	“úlcera-de-Bauru”	ou	“espúndia”;	•	Leishm	ania	braziliensis	guyanensis	(Floch,	1954),	tegumentar	benigna,	sem	a	ocorrência	de	metástases	pian	bois;	•	Leishm	ania	braziliensis	peru	via	n	a	(Velez,	1913),	cutânea	benigna	“UTA”;	•	Leishmania	braziliensis	mexicana	(Biagi,	1953),	lesão	benigna	que	ocorre	com	frequência	no	pavilhão	auri-
cular	e	que	raramente	determina	lesões	metastáticas,	úlcera	de	los	chicleros;	•	Leishmania	braziliensis	pifanoi	(Medina	e	Romero,	1959),	responsável	pelos	quadros	dram	áticos	de	'.eishmaniose	tegumentar	difusa.	Lainson	e	Shaw	(1970)	encontraram	na	região	ama■	■	c	i	brasileira,	roedores	frequentemente	parasitados	por	i	m	i	espécie	de	Leishm
ania	que	apresentava	diferenças	i	c	c	:	lógicas	daquelas	encontradas	parasitando	o	homem	zj.	~esm	a	região.	Dada	a	similaridade	com	a	Leishmania	mex	:zn	a	,	esta	foi	denom	inada	L	eish	m	ania	m	exicana	juLzz	nensis.	Em	1971,	H	errer	descreveu,	no	Panamá,	a	w	n	'.-Temia	hertigi,	parasito	da	pele	e	vísceras	de	porco-esimEi:	tCoendou	rothschildi).
Em	1972	e	1973,	Lainson	e	Shaw,	com	base	no	desen	volvimento	nos	insetos	vetores,	no	hamster	(Mesocricetus	auratus),	em	meio	de	cultura	(NNN)	e	na	comparação	entre	a	densidade	flutuante	de	DNA	cinetoplasmático	e	nuclear	das	espécies,	propuseram	o	agrupam	ento	dos	parasitos	causadores	da	leishmaniose	tegumentar	americana	em	dois
grandes	grupos,	denom	inados	“com	plexos”	m	exicana	e	braziliensis	(Tabela	7.1).	As	espécies	do	complexo	mexicana	apresentavam	o	desenvolvimento	e	a	colonização	do	parasito	apenas	nos	intestinos	médio	e	anterior	dos	insetos	vetores,	enquanto	aquelas	do	com	plexo	braziliensis	m	ostravam	sem	pre	o	desenvolvimento	parasitário	também	no
intestino	posterior	do	inseto	hospedeiro.	A	inoculação	dos	parasitos	na	pele	do	focinho	do	hamster	mostrou,	para	aqueles	do	complexo	mexicana,	o	desenvolvimento	rápido	de	uma	lesão	nodulosa,	tipo	histiocitoma,	na	qual	a	grande	presença	de	parasitos	contrasta	com	a	ausência	quase	total	da	resposta	celular.	A	evolução	da	lesão	é	progressiva,	com
ocorrência	de	m	etástases	na	pele	das	extremidades	do	corpo	do	animal,	e	cujo	cresci	mento	contínuo	pode	determinar	a	sua	morte.	Os	parasitos	do	complexo	braziliensis,	embora	pos	sam	determinar	a	infecção	do	animal	em	poucas	semanas,	apresentam	uma	evolução	lenta,	caracterizada	pela	resposta	celular	marcante	e	relativamente	menor	número
de	parasi	tos	na	lesão.	As	metástases	de	pele	são	raras	e	pequenas.	
Em	meio	de	cultura	NNN	(N	icolle,	1909),	o	cres	cim	en	to	dos	p	a	rasito	s	é	d	iferen	te	para	cada	um	dos	complexos,	sugerindo	que	as	exigências	nutricionais	são	distintas	entre	eles.	Os	parasitos	do	complexo	mexicana,	aparentemente	menos	exigentes,	crescem	de	forma	rápida,	exuberante	e	são	facilmente	mantidos	neste	meio,	enquanto	aqueles	do
com	plexo	braziliensis,	além	do	crescim	ento	lento	ou	moderado,	dificilmente	se	mantêm	no	cultivo.	As	técnicas	bioquím	icas	de	medida	da	densidade	de	flutuação	do	DNA	nuclear	e	mitocondrial	permitem	tam		bém	a	separação	dos	parasitos	nos	dois	grupos.	L.	hertigi	foi	colocada	entre	as	espécies	do	complexo	braziliensis	com	base	na	descrição
original	das	form	as	amastigotas	e	na	dificuldade	de	o	parasito	se	desenvolver	na	pele	do	hamster.	Em	1974,	Lum	sden	incluiu	na	sua	classificação	do	gênero	Leishmania	a	proposta	dos	complexos,	apresentada	por	Lainson	e	Shaw	para	as	espécies	do	Novo	M	undo,	Tabela	7.1	Critérios	Propostos	por	Lainson	e	Shaw	(1972,	1973)	para	a	Classificação
das	Espécies	de	Leishm	ania	do	Novo	Mundo	lecidas	ie	cães	;ceral	e	Rússia,	n	pararandes,	desco1	repremania,	ncia	de	j-tf.-r-isticas	para	a	identificação	Parasitos	do	Complexo	Leishm	ania	mexicana	Parasitos	do	Complexo	Leishm	ania	b	raziliensis	e	desenvolvimento	nos	ieamzi-tíneos	Insetos	do	grupo	Nissomyia:	sem	desenvolvimento	de	parasitos	no
intestino	posterior	Insetos	dos	grupos	Psychodopygus	e	Nissomyia:	com	desenvolvimento	de	parasitos	no	intestino	posterior	l2*Fu:«-Hmento	no	hamster	i»	i	m	i	■	ii'	tus	auratus)	Desenvolvimento	rápido	de	lesão	nodular,	tipo	Crescimento	lento	de	pequeno	nódulo	ou	poucas	úlcera	com	histiocitoma,	com	muitas	amastigotas.	amastigotas.	Sem
disseminação	por	metástases	Disseminação	por	metástases	Larxcrtamento	em	meio	de	z	J	t	c	n	NNN)	Crescimento	exuberante	Crescimento	pobre	ou	moderado	■	■	«iãrêa	•	s	u	o	:	::m	p	arativo	do	DNA)	Distinguíveis	dos	parasitos	do	complexo	braziliensis	pela	densidade	de	flutuação	do	DNA	Distinguíveis	dos	parasitos	do	complexo	mexicana	pela
densidade	de	flutuação	do	DNA	3*»~_L0	7	45	Tabela	7.2	Caracteres	e	Técnicas	Utilizadas	na	Identificação	e	Classificação	do	Subgênero	e/ou	Espécies	dos	Parasitos	do	Gênero	Leishm	ania	(Adaptado	de	Lainson	e	Shaw,	1987)	1)	Biológicos	•	Morfologia	das	formas	evolutivas	através	das	microscopias	óptica	e	eletrônica	•	Desenvolvimento	nos
hospedeiros	invertebrados,	modelos	experimentais	vertebrados	e	em	meios	de	cultura	2)	Imunológicos	•	Reconhecimento	por	anticorpos	monoclonais	e	policlonais	através	da	imunofluorescência	indireta	•	Teste	de	Noguchi-Adler	•	Serotipagem	de	fator	de	excreção	•	Teste	de	imunidade	cruzada	em	vertebrados	3)	Bioquímicos	•	Estudo	do	RNA
(ribossômico)	através	da	análise	de	sequência	•	Estudo	do	DN	A	através	da	análise	da	sequência,	da	densidade	de	flutuação,	dos	fragmentos	da	clivagem	por	endonuclease	de	restrição	e	da	hibridização	in	situ	•	Caracterização	das	isoenzimas	•	Reação	em	cadeia	da	polimerase	-	PCR	•	Estudo	da	composição	da	membrana	através	de	lecitinas	e	análise
de	ácidos	graxos	•	Radiorrespirometria	4)	Distribuição	geográfica	5)	Aspectos	clínicos	da	infecção	humana	e	agrupou	os	parasitos	do	Velho	M	undo	nos	complexos	Leishmania	tropica	(espécies	causadoras	de	leishmaniose	tegumentar)	e	Leishmania	donovani	(espécies	causadoras	da	leishmaniose	visceral	humana).	A	partir	dessa	década,	os	estudos
sobre	leishmanioses,	principalm	ente	nas	Américas,	conduziram	ao	isolamento	de	grande	número	de	amostras	do	protozoário	a	partir	de	animais	silvestres,	domésticos	e	do	homem.	A	utilização	dos	parâmetros	estabelecidos	até	então	nem	sempre	permi	tia	a	completa	identificação	dos	isolados.	A	identificação,	destes	parasitos	com	as	espécies	de
Leishmania,	passou	a	exigir	aplicação	de	maior	número	de	critérios	para	que	não	fossem	cometidos	erros	taxonômicos.	
Assim,	as	bases	para	a	classificação	voltaram-se	para	os	caracteres	intrínsecos	do	parasito,	os	quais	são	mais	persistentes	na	medida	em	que	não	podem	sofrer	interferência	do	hospedeiro	ou	do	meio	ambiente.	Os	caracteres	mais	importantes	utilizados	para	identificação,	resum	idos	na	Tabela	7.2,	são,	na	verdade,	o	somatório	de	técnicas	bioquím
icas,	imunológicas	e	de	biologia	molecular,	associados	aos	critérios	clássicos	de	m	orfologia,	desenvolvim	ento	biológico	nos	hospedeiros	e	em	meio	de	cultura,	e	distribuição	geográfica	já	ampla	mente	utilizada.	Considerando	a	definição	e	a	posição	sistemática	do	gênero,	bem	estabelecidas,	Lainson	e	Shaw	(1987)	propu	seram,	após	extensa	revisão,
uma	nova	classificação	desta	cando	as	espécies	de	maior	importância	relacionadas	com	humanos,	animais	domésticos	ou	em	estudos	científicos.	As	principais	modificações	propostas	foram	a	reunião	dos	parasitos	de	répteis	em	um	gênero	separado	e	a	organização	das	espécies	de	Leishmania	em	dois	subgêneros:	•	subgênero	Leishmania	(S	a	f	Janova,
1982):	parasitos	de	humanos	e	outros	mamíferos,	com	o	desenvolvi	mento	nos	insetos	vetores	limitados	ao	intestino	nas	regiões	média	e	anterior.	Espécie	tipo:	Leishmania	(Leishm	ania)	donovani	(Laveran	e	M	esnil,	1903;	Ross,	1903).	Parasitos	encontrados	no	Velho	e	no	Novo	Mundo;	•	subgênero	Viannia	(Lainson	e	Shaw,	1987):	parasitos	de
humanos	e	outros	mamíferos,	apresentando	nos	insetos	vetores	as	formas	param	astigota	e	promastigota.	As	paramastigotas	encontram-se	aderidas	às	paredes	do	intestino	(piloro	e/ou	íleo)	pelo	flagelo,	através	de	hem	idesm	ossom	os,	e	as	prom	astigotas,	formas	livres,	que	migram	da	região	posterior	para	as	regiões	m	édia	e	anterior	do	intestino.	
Espécietipo:	L	eish	m	a	n	ia	(V	iannia)	b	ra	zilie	n	sis	(V	iana,	1911).	Parasitos	encontrados	na	América	tropical	e	subtropical.	E	m	bora	a	classificação	em	subgêneros	tenha	sido	criada	com	base	no	modo	de	desenvolvimento	de	formas	promastigotas	no	intestino	de	flebotomíneos,	estudos	mole	culares	confirmam	sua	validade.	O	status	taxonôm	ico	de



algum	as	espécies	ainda	é	controverso	e,	provavelmente,	não	definitivo.	
Haja	vista	as	discussões	acerca	da	origem	e	da	taxonomia	de	espécies	viscerotrópicas	de	Leishmania,	onde	estudos	moleculares	sinalizaram	,	recentem	ente,	a	necessidade	de	revisão	do	complexo	Leishmania	donovani,	o	qual	reunia:	L.	dono	vani,	L.	infantum,	L.	
chagasi	e	L.	archibaldi.	A	nomenclatura	do	agente	etiológico	responsável	pela	leishmaniose	visceral	americana	seguramente	representa	o	cerne	do	debate,	o	qual	talvez	iniciou	em	1938,	cerca	de	1	ano	após	a	sua	descrição	como	L.	chagasi	(Cunha	e	Chagas,	1937),	quando	o	próprio	autor	(Cunha,	1938),	considerando	a	experiência	de	seu	grupo	de
pesquisa	e	os	resultados	obtidos	de	infecções	experimentais	em	modelo	anim	al,	concluiu	que	o	agente	da	leishm	aniose	visceral	nas	Américas	era	idêntico	a	L.	infantum	(Nicolle,	1908),	parasito	já	descrito	no	Velho	M	undo.	Pequenas	diferen	ças	fenotípicas	e	genotípicas	sustentaram	,	ao	longo	dos	anos,	a	informação	de	que	se	tratavam	de	dois
parasitos	distintos.	
No	entanto,	estudos	recentes	envolvendo	dife	rentes	m	arcadores	m	oleculares,	realizados	em	isolados	de	L.	
infantum	e	L.	
chagasi	de	diferentes	hospedeiros	e	regiões	geográficas,	indicam	que	a	diversidade	entre	as	espécies	é	restrita,	o	que	impede	sua	distinção	(Maurício	e	cols.,	2000).	A	ssim	,	deve	perm	anecer	com	o	válida	a	nomenclatura	de	L.	infantum,	uma	vez	que,	de	acordo	com	o	“Princípio	da	Prioridade”	do	Código	Internacional	de	Nomenclatura	Zoológica,	deve
ser	considerado	legítimo	o	táxon	mais	antigo.	Em	relação	aos	outros	parasitos	do	complexo	L.	dono	vani,	a	análise	genética	de	25	isolados,	representativos	do	com	plexo,	oriundos	de	distintas	regiões	geográficas,	realizada	por	Lukes	e	cols.,	2007a,	sugere	a	existência	de	apenas	duas	espécies,	visto	que	as	espécies	sudanesas	visceralizantes,
identificadas	como	L.	infantum	e	L.	archibaldi,	na	verdade,	pertencem	ao	táxon	L.	donovani,	que	é	encon-	CAPiTULO	7	Tabela	7.3	Espécies	do	Gênero	Leishmania	Encontradas	em	Humanos	e	Animais,	Segundo	Subgênero,	Distribuição	Geográfica	e	de	Acordo	com	Lainson	e	Shaw	(1987,	Revisado	em	2010)	e	a	Organização	Mundial	da	Saúde	(Revisado
em	2010)	Subgênero	L.	(Leishmania)	L.	(Viannia)	•	L.	donovani	•	L.	infantum	infantum	•	L.	major	^elho	Mundo	•	L.	tropica	•	L.	killicki“	•	L.	gerbelli**	•	L.	aethiopica	V:rvo	Mundo	•	L.	infantum	chagasi*	•	L.	braziliensis*	•	L.	mexicana	•	L.	guyanensis*	•	L.	pifanoi“	•	L.	panamensis	•	L.	venezuelensis	•	L.	shawi*	•	L.	garnhami“	•	L.	naiffi*	•	L.
amazonensis*	•	L.	
lainsoni*	•	L.	enrietti**	•	L.	lindenbergi*	•	L.	aristidesi**	•	L.	peruviana	•	L.	hertigi**b	•	L.	colombiensisb	•	L.	deanei**b	•	L.	
equatoriensis**b	•	L.	forattinii**	•	L.	utingensis**	'zsoécies	encontradas	parasitando	humanos	no	Brasil.	**Espécies	odusivam	en	te	de	animais.	
“Espécie	sob	discussão.	
bPosição	ómica	sob	discussão.	~	d	o	na	África	Oriental,	índia	e	parte	do	Oriente	Médio.	\	autra	espécie	seria	L.	
infantum,	localizada	na	Europa,	no	:	"	s	da	África	e	na	América	Latina.	Ainda	é	discutível	a	forma	de	introdução	de	L.	infantum	em	ambos	os	continentes,	entretanto,	a	maioria	dos	autores	admite	que	o	parasito	tenha	sido	introduzido	no	continente	americano	por	cães	infectados	que	acompanha	vam	imigrantes	europeus,	portugueses	e	espanhóis,
durante	o	período	de	colonização.	
Assim,	há	autores	de	expressão	internacional	no	estudo	de	Leishmania	e	das	leishmanioses,	como	Jeffrey	Jon	Shaw	e	Ralph	Lainson,	que,	se	por	um	lado	concordam	que	as	restritas	diferenças	existentes	entre	as	espécies	L	infantum	e	L.	chagasi	justificam	mudanças	na	nom	enclatura	original,	por	outro	não	as	consideram	desprezíveis	o	suficiente	para
adm	itir	os	parasitos	como	idênticos.	D	essa	m	aneira,	sugerem	a	nom	enclatura	de	subespécies	para	as	populações	geograficamente	separadas,	sendo	Leishmania	(L.)	infantum	chagasi,	para	a	amostra	neotropical,	e	Leishm	ania	(L.)	infantum	infantum	para	o	agente	do	Velho	Mundo.	Um	estudo	filogenético	recente	reforça	a	validade	da	subespécie	L.
infantum	chagasi	como	uma	unidade	taxonômica.	A	controvérsia	taxonôm	ica	se	estende	para	outras	espécies	de	Leishmania.	
Recentemente,	a	caracterização	por	meio	de	isoenzimas	e	ferramenta	molecular,	de	35	iso	lados	de	L.	killicki	e	25	isolados	de	L.	tropica,	originários	de	humanos	de	diferentes	países,	revelou	que	as	diferen	ças	existentes	não	justificariam	a	m	anutenção	do	status	de	espécie	para	L.	killicki.	Os	resultados	de	outro	estudo	sugerem	que	a	posição
taxonômica	de	L.	hertigi	e	L.	equatoriensis	seja	revista	e	que	as	mesmas	passem	a	compor	o	gênero	Endotrypanum.	A	Tabela	7.3	é	uma	adaptação	dos	autores	para	a	apre	sentação	das	espécies	de	Leishmania	parasitos	de	humanos	e	animais	segundo	o	subgênero	e	a	distribuição	geográfica.	Nos	capítulos	seguintes	serão	abordados	os	aspectos	da
interação	dos	parasitos	responsáveis	pelas	formas	cutânea,	cutaneomucosa	e	visceral	que	acometem	os	humanos.	lamino	7	’	ÍTULO	7	^	47	I	L	e	is	h	m	a	n	io	s	e	T	eg	fu	m	en	ta	r	A	m	e	r	ic	a	n	a	Alexandre	Barbosa	Reis	Célia	Maria	Ferreira	Gontijo	-zitrodu	ção	—v	r	~	n	iç	ã	o	A	leishmaniose	tegum	entar	am	ericana	(LTA)	é	uma	■	«	e	i	i	e	caráter
zoonótico	que	acom	ete	o	hom	em	e	i-	espécies	de	anim	ais	silv	estres	e	dom	ésticos,	l	'	^	o	:	se	manifestar	através	de	diferentes	formas	clíni-35.	E	::	nsiderada	um	a	enfermidade	polimórfica	e	especrele	e	das	mucosas.	
As	principais	m	anifestações	i	c	i	s	nos	pacientes	com	LTA	podem	ser	classificamrn	ie	:	rdo	com	seus	aspectos	clínicos,	patológicos	e	mm	c	.	
j	s	.	A	forma	cutânea	localizada	é	caracterizada	esces	_lcerosas,	indolores,	únicas	ou	m	últiplas;	a	f	e	t	i	_.zm	eom	ucosa	é	caracterizada	por	lesões	mucosas	ç	a	-	»	que	afetam	as	regiões	nasofaríngeas;	a	forma	fc	fc	e	n	zz	u	d	a	apresenta	m	ú	ltiplas	úlceras	cutâneas	por	a	m	:	•	'	_.ão	hem	atogênica	ou	linfática	e,	finalmente,	a	í	r—_	7r_sa	com	lesões
nodulares	não	ulceradas.	^	rs	z	c	T	ic	o	Não	há	dúvidas	de	que	a	leishmaniose	tegumentar	seja	m	m	n	b	g	a	doença	do	homem.	Descrições	da	leishmaniose	z-zznea	podem	ser	encontradas	no	primeiro	século	d.C.,	na	Central.	
As	lesões	encontradas	nos	doentes	eram	refe-	o	ü	de	acordo	com	as	regiões	onde	ocorriam	como	ferida	k	E	ilkh,	nome	de	uma	cidade	no	norte	do	Afeganistão,	•	qc	de	Aleppo,	na	Síria,	e	botão	de	Bagdá,	no	Iraque.	Esta	acerca	era	conhecida	pelos	viajantes	por	botão-do-oriente.	No	Novo	Mundo	a	doença	é	conhecida	desde	há	muito	e	n	x	.	uma	vez	que
representações	de	lesões	de	pele	e	defor_	z	iie	s	faciais	do	período	pré-inca	têm	sido	encontradas	^	-	em	e	na	Equador,	com	datações	referentes	ao	primeiro	ierzlo	d.C.	Estas	representações	foram	documentadas	em	re	sa	n	a	to	s	encontrados	como	potes	mochica	e	huaco,	com	■	c	s	humanas	mutiladas	no	nariz	e	nos	lábios,	muito	semezzrirs	às
provocadas	pela	leishmaniose	cutaneomucosa.	As	primeiras	descrições	clínicas	datam	do	século	XVI	r	Erram	feitas	por	O	viedo,	em	1535,	e	por	Pizarro,	em	8	1571,	que	referiam	uma	doença	que	destruía	o	nariz	e	as	cavidades	bucais	de	índios	na	encosta	da	Cordilheira	dos	Andes,	nos	vales	quentes	e	úmidos	onde	cultivavam	a	coca.	Em	1764,	Bueno
publicou	observações	mostrando	que	no	Peru	a	leishmaniose	cutânea	ou	UTA	era	associada	à	picada	de	flebotomíneos.	A	prim	eira	observação	dos	parasitos	pertencentes	ao	gênero	Leishmania	foi	feita	por	Cunnigham,	em	1885,	em	casos	de	leishmaniose	visceral	na	índia.	
Em	seguida,	vários	pesquisadores	passaram	a	encontrar	e	descrever	o	parasito	até	que,	em	1903,	Ross	criou	o	gênero	Leishm	ania.	No	mesmo	ano,	Wright	descobre	o	agente	etiológico	do	botãodo-oriente,	incluindo-o	no	mesmo	gênero	com	o	nome	de	Leishmania	tropica.	No	Brasil,	a	leishmaniose	era	conhecida	por	Cerqueira	desde	1855,	através	do
encontro	de	lesões	de	pele	similares	ao	botão-do-oriente.	Em	1908,	durante	a	construção	da	Estrada	de	Ferro	Noroeste	do	Brasil,	em	São	Paulo,	ocor	reram	numerosos	casos,	principalmente	na	cidade	de	Bauru,	ficando	a	doença	conhecida	por	úlcera	de	Bauru.	Os	para	sitos	causadores	foram	nominados	por	Gaspar	Vianna,	em	1911,	como	Leishmania
braziliensis.	Este	genial	cientista	brasileiro	introduziu	o	tártaro	emético	como	tratam	ento	inédito	das	leishmanioses,	em	1912.	Durante	muito	tempo	esta	foi	a	única	droga	utilizada	como	agente	terapêutico	das	leishmanioses	tegumentares.	Finalm	ente,	foram	relatadas	por	Cerqueira	(1920)	e	Beaurepaire-Aragão	evidências	da	transmissão	de	Leish-
mania	envolvendo	flebotom	íneos.	Ao	m	esm	o	tem	po,	o	papel	destes	insetos	como	vetores	da	leishmaniose	tegu	mentar	foi	evidenciado	no	Velho	Mundo.	I	m	p	o	r	tâ	n	c	ia	Segundo	estimativas	recentes	da	Organização	Mundial	de	Saúde	(OMS)	em	2015,	a	incidência	da	leishmaniose	tegumentar	no	mundo	está	em	tomo	de	1,5	milhão	de	casos	novos	a
cada	ano.	Dos	88	países	onde	a	doença	ocorre	76	são	subdesenvolvidos	ou	em	desenvolvim	ento.	Os	dez	países	com	o	m	aior	núm	ero	de	casos	são:	A	feganistão,	Argélia,	Brasil,	Colômbia,	Costa	Rica,	Etiópia,	Irã,	Peru,	Sudão	e	Síria	que	juntos	são	responsáveis	por	70	a	75%	da	incidência	global.	Nas	Américas,	as	leishmanioses	cutânea	e	m	ucosa	são
endêm	icas	em	18	países	estando	os	casos	distribuídos	desde	o	México	até	a	Argentina.	No	período	de	2001	a	2013	foram	registrados	mais	de	700	mil	casos	com	média	anual	de	57.228	incidências.	Estima-se	que	38,9%	dos	casos	ocorram	no	Brasil	embora	os	registros	oficiais	não	excedam	os	30.000	casos	anualmente	no	país.	Durante	a	guerra	entre	o
Irã	e	o	Iraque,	cerca	de	um	milhão	de	pessoas	apresentaram	a	leishmaniose	tegumentar,	uma	vez	que	a	área	de	conflito	envolvida	estava	localizada	em	região	de	alta	transmissão	da	doença.	No	Brasil,	mais	precisam	ente	em	bairros	situados	na	periferia	da	cidade	de	Manaus,	ocorreram	em	1985	cerca	de	três	mil	casos	de	leishmaniose	tegumentar.
Estes	exemplos	de	alta	incidência	da	doença,	com	grande	número	de	indivíduos	com	lesões	incapacitantes,	desfigurantes	e	algumas	vezes	fatais,	como	nas	leishmanioses	viscerais,	levaram	a	OMS	a	incluir	esta	doença	entre	as	seis	mais	importantes	do	mundo.	As	mudanças	ambientais,	socioeconômicas	e	comportamentais	decorrentes	do	processo	de
globalização	dificultam	não	só	o	controle	como	aum	entam	o	núm	ero	de	vítimas	mantenedoras	do	ciclo	vicioso	da	pobreza	e	da	miséria.	Um	exemplo	típico	é	o	processo	de	urbanização	das	leishma	nioses	intimamente	associado	a	essas	modificações	(êxodo	rural,	desemprego,	favelas,	guerras	etc.).	A	s	p	e	c	to	s	B	io	ló	g	ic	o	s	A	g	e	n	te	E	tiológico	A
leishm	aniose	tegum	entar	am	ericana	(LTA)	é	uma	doença	causada	por	diferentes	espécies	de	parasitos	do	gênero	Leishmania	Ross,	1903	pertencentes	aos	subgêneros	Viannia	e	Leishmania.	Este	é	um	protozoário	digenético	que	tem	seu	ciclo	biológico	realizado	em	dois	hospedeiros,	um	vertebrado	e	um	invertebrado	(ciclo	heteroxeno).	
Atualmente	são	conhecidas	várias	espécies	de	Leish	mania	que	causam	a	leishm	aniose	tegum	entar	e	um	ele	vado	número	de	amostras	deste	parasito	ainda	não	estão	caracterizadas.	Neste	capítulo	nos	deteremos	às	espécies	que	provocam	a	leishm	aniose	tegum	entar	em	humanos,	particularmente	as	que	ocorrem	no	Brasil:	•	Leishmania	(Viannia)
braziliensis	•	Leishmania	(Viannia)	guyanensis	•	Leishmania	(Viannia)	lainsoni	•	Leishmania	(Viannia)	shawi	apresenta	esférico	ou	ovoide	disposto	em	geral	em	um	dos	lados	da	célula.	O	núcleo	se	cora	de	vermelho-púrpura,	e	o	cinetoplasto	em	forma	de	um	bastão	pequeno,	situado	na	maioria	das	vezes	próximo	do	núcleo,	também	corado	de	vermelho-
púrpura;	não	há	flagelo	livre,	mas	apenas	um	rudimento	que	está	presente	na	bolsa	flagelar,	uma	pequena	invaginação	da	superfície	do	parasito.	
O	tamanho	varia	de	acordo	com	a	espécie,	medindo	entre	1,5	e	3	x	3	e	6,5	pm.	Formas	promastigotas:	São	formas	alongadas	em	cuja	região	anterior	emerge	um	flagelo	livre.	N	o	citoplasm	a	observam-se	granulações	azurófilas	e	pequenos	vacúolos.	O	núcleo	assemelha-se	ao	existente	na	forma	amastigota	e	está	localizado	na	porção	média	do	corpo;	o
cinetoplasto	situa-se	na	região	anterior,	podendo	variar	sua	posição.	O	tamanho	das	formas	promastigotas	é	variável,	mesmo	den	tro	de	uma	mesma	espécie,	seja	no	tubo	digestivo	do	inseto	vetor	ou	em	cultura,	medindo	entre	16	e	40	(comprimento)	x	1,5	e	3	|im	(largura),	incluindo	o	flagelo	que	frequente	mente	é	maior	que	o	corpo.	Formas	param
astigotas:	A	presentam-se	ovais	ou	ar	redondadas	com	o	cinetoplasto	m	argeando	o	núcleo	ou	posterior	a	este	e	um	pequeno	flagelo	livre.	Seu	tamanho	varia	entre	5	e	l	O	x	4	e	6	pm.	São	encontradas	aderidas	ao	epitélio	do	trato	digestivo	do	vetor	pelo	flagelo	através	de	hemidesmossomas.	R	ep	ro	d	u	çã	o	O	processo	de	reprodução	das	leishmânias	é
feito	por	divisão	binária.	Nas	formas	prom	astigotas	existentes	no	trato	digestivo	do	vetor,	o	prim	eiro	sinal	de	divisão	é	a	produção	de	um	segundo	flagelo	que	sempre	permanece	menor	que	o	original.	Isto	é	acompanhado	de	uma	mudança	no	cinetoplasto,	provavelmente	por	replicação	do	DNA.	O	núcleo	então	se	divide	em	dois,	que	normalmente
ficam	lado	a	lado.	Neste	momento	o	cinetoplasto	está	denso	e	compacto.	Após	o	núcleo	ter	se	dividido,	o	cinetoplasto	fende-se	em	dois	e	o	corpo	do	parasito	se	separa	longitudi	nalmente	pela	região	anterior	para	produzir	duas	pequenas	promastigotas.	Em	culturas	é	comum,	entretanto,	o	encon	tro	de	formas	cujo	cinetoplasto	se	divide	antes	do
núcleo.	A	reprodução	das	formas	amastigotas	ocorre	no	interior	dos	fagossomas	de	macrófagos,	também	por	divisão	binária,	de	modo	sim	ilar	ao	que	ocorre	nas	formas	prom	astigo	tas	(Figura	8.1).	A	reprodução	em	Leishm	ania	tem	sido	considerada	clonal,	mas	algumas	pesquisas	recentes	têm	demonstrado	a	ocorrência	de	troca	genética	com	a
observa	ção	de	híbridos	naturais.	Este	fato	pode	ter	importância	epidemiológica	pois	a	descendência	híbrida	pode	mostrar	uma	forte	vantagem	seletiva	em	relação	às	linhagens	parentais.	•	Leishmania	(Viannia)	naiffi	•	Leishmania	(Leishmania)	amazonensis	H	o	s	p	e	d	e	ir	o	s	H	o	s	p	e	d	e	ir	o	s	In	verteb	ra	d	o	s	M	orfologia	Formas	amastigotas:
Apresentam-se	tipicamente,	ovoides	ou	esféricas.	Distingue-se	a	membrana	citoplasmática,	o	citoplasm	a	que	se	cora	de	azul-pálido	pelos	corantes	derivados	de	Rom	anovsky	(	Giemsa	ou	Leishm	an)	onde	podem	os	encontrar	vacúolos,	um	único	núcleo	que	se	Os	hospedeiros	invertebrados	são	pequenos	inse	tos	da	ordem	D	iptera,	fam	ília	Psychodidae,
subfam	ília	Phlebotominae,	gênero	Lutzom	yia	(Capítulo	42).	Nesses	insetos	ocorre	parte	do	ciclo	biológico	do	parasito.	Em	todo	o	mundo	existem	cerca	de	980	espécies	de	flebotomíneos	conhecidas.	Destas,	apenas	30	foram	com-	CAPÍTULO	6	<	FIGURA	8.1.	Formas	evolutivas	do	gênero	Leishm	ania:	A)	forma	amastigota;	provadas	como	vetores	das
leishmanioses	no	mundo.	No	Brasil,	as	principais	espécies	envolvidas	na	transmissão	dos	agentes	causais	da	leishmaniose	tegumentar	são	Lutzomyia	whitmani,	L.	wellcomei,	L.	pessoai,	L.	
intermedia,	L.	umbratilis	e	L.	flaviscutellata,	entre	outras.	Algumas	dessas	espécies	de	flebotomíneos	possuem	estreita	relação	com	algumas	espécies	de	Leishmania,	bem	como	com	seus	re	servatórios,	sendo	portanto	vetores	específicos	dos	agentes	etiológicos	de	algumas	das	formas	clínicas	das	leishm	a	nioses	conforme	a	região	do	país.	(Capítulo	58
-	Exame	de	Vetores.)	H	o	sp	e	d	e	iro	s	V	ertebrados	Os	hospedeiros	vertebrados	incluem	grande	variedade	de	mamíferos:	roedores,	edentados	(tatu,	tamanduá,	pre	guiça),	marsupiais	(gambá),	canídeos	e	primatas,	incluindo	js	humanos.	A	ocorrência	e	a	dispersão	da	doença	nas	mais	variadas	■egiões	do	Brasil	têm	como	importante	fator	a	grande
varieiade	de	hospedeiros	vertebrados	que	epidemiologicamente	comportam-se	como	reservatórios.	C	ic	lo	B	io	ló	g	ic	o	As	formas	amastigotas	de	Leishmania	são	encontradas	rarasitando	células	do	sistem	a	m	ononuclear	fagocitário	5MF)	do	hospedeiro	vertebrado,	principalmente	macrófagos	evidentes	na	pele.	Sobrevivem	e	se	multiplicam	nesta
célula,	:	ue	é	especializada	na	destruição	de	agentes	estranhos.	As	form	as	prom	astigotas	são	encontradas	no	tubo	ugestivo	dos	flebotomíneos	livres	ou	aderidas	ao	epitélio	ntestinal.	:-=ITULO	8	;;u	B)	forma	promastigota.	Estudos	recentes	têm	mostrado	particularidades	interes	santes	no	ciclo	de	vida	das	várias	espécies	de	Leishmania	existentes	no
Novo	Mundo,	durante	seu	desenvolvimento	no	inseto	vetor	Lutzomyia.	Ciclo	no	Vetor	A	infecção	do	inseto	ocorre	quando	a	fêm	ea	pica	o	vertebrado	infectado	para	exercer	o	repasto	sanguíneo	e	juntam	ente	com	o	sangue	ingere	macrófagos	parasitados	por	formas	amastigotas.	Durante	o	trajeto	pelo	trato	digestório	anterior,	ou	ao	chegarem	ao
estômago,	os	macrófagos	se	rompem	liberando	as	amastigotas.	E	provável	que	as	amastigotas	sofram	uma	divisão	binária	antes	da	transfor	mação	em	promatigotas	que	também	por	processos	suces	sivos	de	divisão	multiplicam-se	ainda	no	sangue	ingerido,	que	é	envolto	por	um	a	m	em	brana	peritrófica	secretada	pelas	células	do	estôm	ago	do	inseto.
Esta	fase	inicial	é	pouco	estudada	por	causa	das	dificuldades	de	observação	das	formas	na	presença	de	sangue	fresco.	Após	a	digestão	do	sangue	entre	o	terceiro	e	o	quarto	dias,	a	membrana	pe	ritrófica	se	rompe	e	as	formas	promastigotas	ficam	livres.	São	observadas	diferentes	formas	promastigotas	(procíclica,	nectomona,	haptomona,	leptomona,
metacíclica)	no	interior	do	inseto	vetor	que	provavelmente	têm	papéis	diferentes	no	estabelecimento	e	na	manutenção	da	infecção.	Nesta	etapa	do	ciclo,	as	promastigotas	procíclicas	per	manecem	reproduzindo	por	divisão	binária,	podendo	seguir	dois	caminhos,	dependendo	da	espécie	do	parasito.	No	pri	meiro,	as	formas	promastigotas	das	espécies
pertencentes	ao	subgênero	Viannia	dirigem-se	para	o	intestino	posterior	onde	se	estabelecem	nas	regiões	do	piloro	e	do	íleo	(seção	peripilária).	N	estes	locais	as	prom	astigotas	haptomonas	51	perm	anecem	aderidas	pelo	flagelo	ao	epitélio	intestinal	através	de	hemidesmossomas,	onde	ainda	se	dividem.	Após	esta	fase	no	intestino	posterior	ocorre	a
migração	através	do	estômago	em	direção	à	faringe	do	inseto.	Além	das	alterações	morfológicas	das	promastigotas	durante	o	processo	de	m	igração	no	trato	digestivo	do	vetor,	há	uma	mudança	da	expressão	estágio	-	específica	de	várias	m	oléculas	dessas	formas	durante	o	seu	desen	volvimento.	Este	processo	é	denominado	metaciclogênese,	onde	as
promastigotas	que	migram	para	a	parte	anterior	do	tubo	digestivo	do	vetor	atingem	um	estágio	infectivo,	ou	seja,	transformam-se	em	formas	m	etacíclicas	infectantes.	A	principal	transform	ação	bioquím	ica	observada	ocorre	com	a	variação	do	tam	anho	das	porções	glicídicas	das	moléculas	de	lipofosglicano	(LPG)	ancoradas	na	superfície	das
membranas	das	promastigotas.	No	segundo	cam	inho,	as	form	as	prom	astigotas	das	espécies	pertencentes	ao	subgênero	Leishmania	m	ultipli	cam	-se	livrem	ente	ou	aderidas	às	paredes	do	estôm	ago	(seção	suprapilária).	Em	seguida,	ocorre	migração	dos	fla	gelados	para	a	região	anterior	do	estômago,	onde	se	trans	formam	em	prom	astigotas
nectomonas,	estabelecendo-se	no	esôfago	e	na	faringe.	Neste	local,	diferenciam-se	nova	mente	em	pequenas	promastigotas	metacídicas,	semelhan	tes	ao	desenvolvimento	anterior.	O	tempo	necessário	para	que	o	ciclo	se	complete	é	variável	(7	a	12	dias)	e	depende	principalmente	da	espécie	de	Leishmania.	
R	ecentem	ente	foi	observado	que	durante	o	desen	volvimento	no	interior	do	flebotomíneo	as	promastigotas	produzem	uma	substância	gelatinosa	(PSG	-	promastigote	secretory	gel)	que	parece	ter	um	papel	importante	no	pro	cesso	de	transmissão	pela	alteração	do	comportamento	ali	mentar	do	flebotomíneo	e	do	condicionamento	do	intestino	anterior
para	a	ocorrência	da	metaciclogênese.	Ciclo	no	V	ertebrado	Durante	o	processo	de	alimentação	da	fêmea	de	flebo	tomíneo	infectada	é	que	ocorre	a	transmissão	do	parasito.	Como	a	porção	anterior	do	tubo	digestório	do	inseto	está	repleta	de	parasitos,	na	tentativa	de	ingestão	do	sangue,	as	formas	promastigotas	são	regurgitadas	e	introduzidas	no
local	da	picada.	Dentro	de	4	a	8	horas,	estes	flagelados	são	interiorizados	pelos	macrófagos	teciduais.	A	saliva	do	flebotomíneo	possui	neuropeptídeos	vasodilatadores	que	atuam	facilitando	a	alimentação	do	inseto	e	ao	mesmo	tempo	imunossuprimindo	a	resposta	do	hos	pedeiro	vertebrado;	desta	forma,	exerce	importante	papel	no	sucesso	da
infectividade	das	promastigotas	metacíclicas.	As	promastigotas	infectantes	interagem	com	os	macró	fagos	através	de	receptores	de	membrana	que	facilitarão	a	entrada	do	parasito	bem	como	sua	sobrevivência	no	interior	da	célula.	O	macrófago	estende	pseudópodos	que	envolvem	o	parasito,	introduzindo-o	para	o	seu	interior,	envolto	pelo	vacúolo
fagocitário.	Rapidam	ente	as	formas	prom	astigotas	transformamse	em	am	astigotas	que	são	encontradas	24	horas	após	a	fagocitose.	Dentro	do	vacúolo	fagocitário	dos	macrófagos,	as	amastigotas	estão	adaptadas	ao	novo	meio	fisiológico	e	resistem	à	ação	destruidora	dos	lisossomas,	multiplicando-	se	por	divisão	binária	até	ocupar	todo	o	citoplasm	a.
O	núcleo	do	macrófago	chega	a	deslocar-se	do	centro,	para	dar	lugar	ao	vacúolo	com	as	amastigotas.	
Esgotando-se	sua	resistência,	a	membrana	do	macrófago	rompe-se	liberando	as	am	astigotas	no	tecido,	sendo	novam	ente	fagocitadas,	iniciando	no	local	da	picada	uma	reação	inflamatória.	A	Figura	8.2	mostra	o	ciclo	biológico	das	leishmânias	perten	centes	aos	subgêneros	Leishmania	e	Viannia.	O	curso	da	infecção	nos	animais,	incluindo	os	huma-
nos,	é	altamente	variável,	sendo	dependente	da	espécie	de	Leishmania	que	o	parasita,	de	características	genéticas	e	da	resposta	imune	do	hospedeiro,	o	que	origina	diferentes	quadros	clínicos.	M	e	c	a	n	is	m	o	d	e	T	ra	n	sm	issã	o	A	transm	issão	ocorre	pela	picada	de	insetos	hematófagos	pertencentes	ao	gênero	Lutzom	yia	(Capítulo	42)	conhecidos	no
Brasil	por	birigui,	mosquito-palha,	cangalhinha	e	tatuquira,	entre	outros.	Ao	exercer	o	hematofagismo,	a	fêm	ea	do	flebotom	íneo	corta	com	suas	m	andíbulas	o	tecido	subcutâneo	logo	abaixo	da	epiderme,	formando	sob	esta	um	afluxo	de	sangue,	onde	são	depositadas	as	formas	promastigotas	metacídicas	provenientes	da	região	anterior	do	trato
digestório	do	inseto.	I	n	te	r	a	ç	ã	o	P	a	r	a	s	ito	-C	é	lu	la	H	o	s	p	e	d	e	ir	a	Devido	ao	seu	curto	aparelho	bucal,	os	flebotomíneos	são	incapazes	de	canular	pequenos	vasos	da	derme,	provo	cando	então	lesões	neste	microambiente	no	qual	as	formas	promastigotas	metacíclicas	encontrarão	diversas	substân	cias,	como	proteínas	do	soro,	saliva,	PSG	e
fluidos	diges	tivos	do	inseto.	Com	relação	aos	elementos	sorológicos	do	hospedeiro,	destacam-se	as	proteínas	do	complemento,	os	anticorpos	(IgG)	e	a	fibronectina.	Os	anticorpos	da	classe	IgG	e	as	fibronectinas	participam	do	processo	de	adesão	das	promastigotas	infectantes	ao	macrófago	por	meio	de	receptores	para	a	porção	Fe	das	IgG.	A	saliva
contribui	efetivamente	na	infecciosidade	das	formas	promastigotas,	por	meio	de	substância	vasodilatadora	(maxidilan).	Essa	substância	imunossupressora	parece	inibir	a	apresentação	de	antígenos	de	Leishm	ania	pelos	m	acrófagos.	A	lém	disso,	o	m	axidilan	exerce	um	papel	im	unomodulador	da	resposta	imune,	inibindo	a	secreção	de	citocinas	tipo	I
(IL12	e	INF-y).	Desta	forma,	citocinas	tipo	II	(IL4)	ou	mesmo	citocinas	imunomoduladoras	(IL10,	TGF-P)	agem	suprimindo	a	resposta	imune	celular	favo	recendo	o	sucesso	da	infecção.	Atualmente,	as	proteínas	da	saliva	de	flebotomíneos	vêm	sendo	alvo	de	estudos	e	poderão	entrar	na	constituição	antigênica	de	futuras	vaci	nas	contra	leishmaniose.	A
substância	gelatinosa	(PSG)	regurgitada	juntamente	com	as	promastigotas	no	momento	do	repasto	sanguíneo	pode	favorecer	a	exarcebação	da	infecção	através	das	pro	priedades	atribuídas	a	ela:	o	recrutamento	de	macrófagos	para	o	local	da	infecção	na	derme	e	o	incremento	da	ativi	dade	da	arginase,	aumentando	o	catabolismo	da	L-arginina	e	a
síntese	de	poliaminas,	essenciais	para	o	crescimento	do	parasito	dentro	da	célula	hospedeira.	CAPÍTULO	8	t	\	:IGURA	8.2.	Ciclo	biológico	do	gênero	Leishmania.	(Nelder	F.	Contijo,	Depto.	Parasitologia	-	ICB	-	UFMG.)	CAPITULO	8	As	diversas	espécies	de	Leishm	ania	são	capazes	de	ativar	o	complemento	tanto	pela	via	clássica	quanto	pela	via
alternativa.	Os	fatores	do	complemento,	principalmente	o	C3	e	seus	produtos	de	clivagem	(C3b,	C3bi	e	C3dg),	favorecem	a	fagocitose,	uma	vez	que	macrófagos	possuem	receptores	específicos	para	os	mesmos	(C	R	I,	CR2,	CR3	e	CR4).	O	complexo	lítico	final	do	complemento	(C5-9)	é	capaz	de	aderir	à	superfície	dos	promastigotas	e	provocar	a	lise
dessas	formas.	Entretanto,	os	LPs	(lipofosfossacarídeos)	dos	parasitos	interferem	na	inserção	do	complexo	C5-9,	provavelmente	por	impedimento	estérico	produzido	pelo	espessamento	da	molécula	de	LPG	(lipofosfoglicano).	Além	do	LPG,	a	glicoproteína	gp63	e	alguns	carboidratos	(fucose	e	manose)	estão	envolvidos	na	ligação	do	parasito	com	a	célula
hospedeira.	A	penetração	na	célula	por	meio	de	receptores	para	estes	ligantes	resulta	em	uma	forma	de	escape	da	Leishmania,	uma	vez	que	dessa	forma	o	m	ecanism	o	m	icrobicida	de	explosão	respiratória	dos	macrófagos	não	será	ativado.	No	interior	do	fagossoma,	as	promastigotas	transformam-se	em	amastigotas	que	sobrevi	vem	e	se	multiplicam
dando	início	à	infecção.	Neste	papel	de	sobrevivência,	destaca-se	o	LPG,	por	sua	ação	inibidora	de	enzimas	hidrolíticas	e	proteína	cinase	C,	enzima	respon	sável	pelo	início	da	explosão	respiratória.	estudos	de	mecanismos	de	resposta	imune	foi	realizada	em	modelos	murinos,	sendo	caracterizados	dois	padrões	de	res	posta	Tipo	1	e	Tipo	2,	os	quais	são
similares	em	humanos.	Na	modulação	da	resposta	imune,	o	macrófago	apre	senta	os	antígenos	aos	linfócitos	T	CD	4+	(linfócitos	T	helper),	que	podem	ser	subdivididos	em	pelo	menos	duas	subpopulações:	T	hl	e	Th2.	A	resistência	do	hospedeiro	está	associada	a	ativação	seletiva	e	diferenciação	de	células	efetoras	T	helper	CD4+	(T	hl),	as	quais
secretam	um	padrão	de	citocinas	específi	cas,	IL-2,	INF-y,	IL-12	e	TN	F-a,	conhecidos	como	citoci	nas	pró-inflamatórias.	Por	outro	lado,	a	suscetibilidade	à	infecção	está	relacionada	com	a	resposta	de	células	CD4+	(Th2),	que	secretam	citocinas	específicas	do	tipo	IL-4,	IL-5,	IL-6,	IL-10,	TGF-(3,	dentre	outras	(Figura	8.3).	
Os	mecanismos	que	levam	à	infecção	preferencial	e/ou	expressão	das	diferentes	classes	de	células	CD4+	ainda	não	estão	completamente	esclarecidos.	Evidências	sugerem	que	vários	fatores	podem	afetar	o	processo	durante	a	infecção	por	Leishmania:	•	presença	de	determinadas	citocinas	no	meio	durante	os	eventos	iniciais	da	diferenciação	celular;	•
a	influência	de	outros	sinais	coestimuladores;	•	os	mecanismos	sinalizadores	diferenciais	usados	pelas	subclasses	de	células	TH	e	sua	utilização	com	os	seus	receptores.	A	pesar	dos	inúmeros	estudos	im	unológicos	realiza	dos	nos	últimos	anos,	os	mecanismos	envolvidos	na	res	posta	imune	de	portadores	de	LTA	não	estão	claramente	elucidados.	Um	a
resposta	celular	e	humoral	contra	o	parasito	é	desenvolvida	pelo	sistema	imune	do	homem.	
A	maioria	dos	Embora	a	maioria	desses	estudos	tenha	sido	realizada	em	modelos	murinos,	a	presença	de	resposta	TH	polari	zada	vem	sendo	relatada	em	várias	infecções	humanas.	Essa	variação	no	padrão	de	resposta	tem	sido	constatada	nas	diferentes	formas	clínicas,	resultando	na	existência	de	formas	polares	da	doença	tal	como	na	hanseníase.
FIGURA	8.3.	O	esquema	acima	nos	mostra	os	possíveis	padrões	de	resposta	Th1	x	Th2,	que	podem	ser	observados	em	diferentes	acometimentos	da	infecção	por	Leishmania	sp.:	A	)	Células	do	sistema	monocítico-fagocitário	(macrófagos)	fazem	a	apresentação	do	antígeno	de	Leishmania	sp.	aos	linfócitos.	B)	Após	a	apresentação,	linfócitos	T	helper
podem	desempenhar	dois	tipos	distintos	de	resposta.	C)	A	resposta	Th1	é	caracterizada	por	um	perfil	de	citocinas	típico	com	aumento	do	INF-y,	enquanto	na	resposta	Th2	é	observado	um	aumento	da	IL-10	e	IL-4.	D)	O	padrão	de	resposta	Th2	parece	induzir	atividade	policlonal	de	células	B	nas	leishmanioses	difusa	e	visceral.	CAPITULO	8	izada	em	es
de	resíumanos.	igo	apretocitos	T	;nos	duas	ativação	ver	CD4+	específino	citoci)ilidade	à	ilas	CD4+	L-4,	IL-5,	ncial	e/ou	ainda	não	;erem	que	i	infecção	o	durante	>	;s;	ados	pelas	im	os	seus	realizada	H	polarihumanas.	:onstatada	stência	de	e.	\	Na	forma	cutânea	localizada	observa-se	uma	correlação	com	a	resposta	do	tipo	Th	1,	histologicamente
caracterizada	como	um	processo	granulomatoso	tipo	tuberculoide,	com	proliferação	linfocitária	e	plasmocitária	marcada	por	ausên	cia	ou	escassez	de	parasitos.	A	imunidade	celular	é	facilmente	detectada,	mas,	ao	contrário	do	que	ocorre	nas	form	as	autorresolutivas,	a	doença	progride,	podendo	evoluir	para	a	forma	cutaneomucosa,	a	qual	apresenta
expressão	simultânea	de	citocinas	Thl	e	Th2,	ou	seja,	um	padrão	ThO.	A	leishmaniose	cutaneodifusa	está	correlacionada	com	a	resposta	do	tipo	Th2,	na	qual	existe	uma	infiltração	dérmica	de	macrófagos,	habitualmente	vacuolizados,	repletos	de	amastigotas	e	com	escassez	de	linfócitos,	caracterizando	um	padrão	de	suscetibilidade	em	humanos.	A
resposta	imune	celular	de	indivíduos	portadores	de	LTA	frente	a	antígenos	de	Leishmania	pode	ser	dem	ons	trada	por	testes	in	vivo,	como	o	teste	de	intradermorreação	de	Montenegro,	e	pelo	teste	de	proliferação	linfocitária	in	i	:tro.	A	resposta	imune	celular	é	variável	conforme	o	qua	dro	clínico,	estando	presente	nos	pacientes	acometidos	pela	rorma
cutânea,	exacerbada	nos	casos	de	lesões	mucosas	e	-sualmente	suprimida	nos	casos	de	leishmaniose	difusa.	É	comum	observar	resposta	imune	celular	contra	antígenos	Je	Leishmania	em	indivíduos	portadores	de	LTA,	mesmo	após	anos	de	tratam	ento,	bem	como	em	indivíduos	com	eishmaniose	cutânea	que	evoluíram	para	cura	espontânea.	
Devido	às	dificuldades	em	se	determinar	a	ocorrência	de	'íinfecção,	são	desconhecidos	relatos	de	reinfecções	por	espécies	homólogas,	entretanto,	já	foi	demonstrada	a	reinfecção	por	espécies	heterólogas.	A	resposta	imune	humoral	está	normalmente	presente	em	todas	as	manifestações	clínicas	de	LTA.	Os	níveis	de	cr.ticorpos	observados	nos	casos	de
leishmaniose	difusa	são	Levados.	Nos	casos	de	leishmaniose	cutânea	e	cutaneo-mu:	:	sa.	os	níveis	de	anticorpos	são	baixos	ou	discretamente	i_mentados	quando	ocorre	acometimento	de	mucosa.	Após	:	_*a	clínica,	os	títulos	de	anticorpos	decrescem,	deixando	ie	ser	detectados	alguns	m	eses	após	a	cura	em	alguns	c*sos.	Estudos	recentes	demonstram
uma	variação	no	padrão	j	e	resposta	hum	oral	de	antico	rp	o	s	da	subclasse	IgG,	:	inform	e	as	diferentes	formas	clínicas	da	leishm	aniose	-cim	entar.	Observa-se	um	aumento	dos	níveis	de	anticorpos	IgGl	í	IgG3	nas	form	as	clínicas	cutânea	e	cutaneom	ucosa,	ene	janto	na	forma	cutâneo	difusa	observa-se	um	aumento	m	s	níveis	de	IgG4	e	IgG	l.	R	eg	u	la
çã	o	G	e	n	é	tic	a	J	i	diferentes	iresentação	os	distintos	na	resposta	ilulas	B	nas	Estudos	genéticos	realizad	o	s	em	áreas	endêm	icas	:c	Leishmaniose	tegum	entar	m	ostraram	a	ocorrência	de	~_rrgação	familiar.	Porém,	pouco	se	sabe	sobre	a	variação	_	i'e	:íc	a	das	populações	humanas	com	relação	à	leishmam	s	e	tegumentar.	N	a	leishmaniose
cutaneomucosa,	causada	-•:*	L.	braziliensis,	em	populações	coexistentes	de	índios	ericanos	e	negros,	que	tiveram	retida	a	sua	integridade	x	a	e	tic	a	em	uma	área	remota	da	Bolívia,	foram	observadas	8	diferenças	por	Walton	e	Valverde,	em	1979.	Na	população	negra	havia	o	rápido	desenvolvimento	de	lesões	cutaneomucosas,	resultando	em	severa
injúria	facial	e	forte	reação	do	tipo	hipersensibilidade	tardia	frente	a	antígenos	de	Leishmania	(teste	de	Montenegro).	
Em	contraste,	a	popu	lação	indígena	adquiria	lesões	com	desenvolvimento	lento,	não	destrutivas	e	pequena	resposta	do	tipo	hipersensibili	dade	tardia	ao	teste	de	Montenegro.	V	ários	estudos	têm	indicado	haver	um	a	associação	positiva	entre	leishmaniose	cutânea	e	antígenos	do	com		plexo	de	histocom	patibilidade	de	classes	I	e	II	(MHC).	Também	já
foi	observada	a	associação	entre	polimorfismos	de	genes	de	citocinas	como	IL6	(Cabrera	e	cols.,	1995)	e	IL2	(O	liveira	e	cols.,	2015)	e	a	leishmaniose	cutânea.	E	studos	realizad	o	s	em	cam	undongos	infectados	com	algum	as	espécies	de	Leishm	ania	identificaram	o	gene	NRAM	P1	(lo	ca	liz	ad	o	na	m	em	brana	fag	o	sso	m	al	dos	macrófagos)	como	um
locus	de	suscetibilidade	à	infecção.	P	a	to	g	e	n	ia	No	início	da	infecção,	as	formas	prom	astigotas	são	inoculadas	na	derme	durante	o	repasto	sanguíneo	do	flebotomíneo.	
As	células	destruídas	pela	probóscida	do	inseto	e	a	saliva	inoculada	atraem	para	a	área	células	fagocitárias	m	ononucleares,	os	m	acrófagos	e	outras	células	da	série	branca.	Papel	importante	é	desempenhado	pelo	macrófago,	célula	especializada	em	identificar	e	destruir	corpos	es	tranhos,	incluindo	parasitos.	Certos	macrófagos	são	capa	zes	de
destruir	os	parasitos	diretamente,	enquanto	outros	necessitam	ser	estim	ulados.	Som	ente	m	acrófagos	fixos	(histiócitos)	não	estimulados	são	hábeis	para	o	estabeleci	mento	da	infecção.	Ao	serem	fagocitadas,	as	promastigotas	transformam-se	em	amastigotas	e	iniciam	reprodução	por	divisões	binárias	sucessivas;	mais	macrófagos	são	atraídos	ao	sítio,
onde	se	fixam	e	são	infectados.	A	lesão	inicial	é	manifestada	por	um	infiltrado	inflamatório	composto	prin	cipalmente	de	linfócitos	e	de	macrófagos	na	derme,	estando	estes	últimos	abarrotados	de	parasitos.	
P	erío	d	o	d	e	In	cu	bação	Este	período,	que	corresponde	ao	tem	po	decorrido	entre	a	picada	do	inseto	e	o	aparecimento	de	lesão	inicial,	varia	entre	2	sem	anas	e	3	m	eses,	segundo	observações	feitas	no	Brasil.	E	volução	As	lesões	iniciais	são	semelhantes,	independentemente	da	espécie	do	parasito.	Esta	forma	inicial	pode	regredir	espontaneamente
após	um	breve	curso	abortivo,	permane	cer	estacionária	ou	evoluir	para	um	nódulo	dérmico	cha	mado	“histiocitoma”,	localizado	sempre	no	sítio	da	picada	do	vetor	infectado.	O	“histiocitoma”	desenvolve-se	em	diferentes	ritmos,	dependendo	da	espécie	de	Leishmania	envolvida.	Nos	está	gios	iniciais	da	infecção,	histologicamente	a	lesão	é	carac-
terizada	pela	hipertrofia	do	extrato	cómeo	e	da	papila,	com	acúmulo	de	histiócitos	nos	quais	o	parasito	se	multiplica.	Gradualmente,	forma-se	um	infiltrado	celular	circundando	a	lesão,	consistindo	principalmente	de	pequenos	e	grandes	linfócitos,	entre	os	quais	alguns	plasmócitos.	Como	resul	tado,	form	a-se	no	local	uma	reação	inflamatória	do	tipo
tuberculoide.	Ocorre	necrose	resultando	na	desintegração	da	epiderme	e	da	membrana	basal	que	culmina	com	a	for	mação	de	uma	lesão	ulcerocrostosa.	Após	a	perda	da	crosta,	observa-se	uma	pequena	úlcera	com	bordas	ligeiramente	salientes	e	fundo	granuloso.	Esta	lesão	progride,	desenvolvendo-se	em	uma	típica	úlcera	leishm	aniótica	que,	por
seu	aspecto	m	orfológico,	pode	ser	reconhecida	im	ediatam	ente.	Trata-se	de	um	a	úlcera	de	configuração	circular,	bordos	altos	(em	moldura),	cujo	fundo	é	granuloso,	de	cor	vermelha	intensa,	recoberto	por	exsudato	seroso	ou	seropurulento,	dependendo	da	presença	de	infecções	secundárias.	As	lesões	podem	assumir,	entretanto,	outras	formas	menos
características:	seca	e	hipercerastósica,	vegetativa	ffamboesiforme,	com	exsudato	seropurulento,	lembrando	a	framboesia	(bouba).	Simultaneamente,	ou	em	seguida	ao	aparecimento	da	lesão	inicial,	pode	ocorrer	disseminação	linfática	ou	hematogênica,	produzindo	metástases	cutânea,	subcutânea	ou	mucosa.	Seguido	a	um	tratam	ento	com	sucesso,
forma-se	no	local,	em	substituição	à	úlcera,	uma	cicatriz	característica.	Em	geral	a	área	cicatricial	está	despigmentada,	com	uma	leve	depressão	na	pele,	com	um	a	fibrose	sob	a	epiderme,	que	está	fina	(Figura	8.4).	F	o	r	m	a	s	C	lín	ic	a	s	Um	amplo	espectro	de	formas	clínicas	pode	ser	visto	na	LTA,	variando	de	uma	lesão	autorresolutiva	a	lesões
desfigurantes.	Esta	variação	está	intimamente	ligada	ao	estado	imunológico	do	paciente	e	às	espécies	de	Leishmania.	Apesar	da	ampla	variedade	de	formas	clínicas	encon	trada	em	pacientes	com	LTA,	podemos	agrupá-las	em	três	tipos	básicos:	leishm	aniose	cutânea	(LC),	leishm	aniose	cutaneom	ucosa	(LCM	)	e	leishm	aniose	cutânea	difusa	(LCD).	A
Tabela	8.1	resume	as	principais	características	destas	formas	clínicas.	L	e	ish	m	a	n	io	se	C	u	tâ	n	ea	A	leishmaniose	cutânea	é	caracterizada	pela	formação	de	úlceras	únicas	ou	múltiplas	confinadas	na	derme,	com	a	epiderme	ulcerada.	Resultam	em	úlceras	leishmanióticas	típicas,	ou,	então,	evoluem	para	formas	vegetantes	verrucosas	ou
framboesiformes.	A	densidade	de	parasitos	nos	bordos	da	úlcera	formada	é	grande	nas	fases	iniciais	da	infecção,	com	tendência	à	escassez	nas	úlceras	crônicas.	A	leishm	aniose	cutâneo-dissem	inada	é	uma	variação	da	forma	cutânea	e	geralmente	está	relacionada	com	pacientes	imunossuprimidos	(AIDS).	As	espécies	de	Leishmania	que	produzem
esta	forma	clínica	nas	Américas	Central	e	do	Sul	pertencem	aos	subgêneros	Viannia	e	Leishmania.	No	Brasil,	as	espécies	que	têm	sido	encontradas	parasitando	o	homem	são:	ESTAGIO	HISTOLOGIA	Nódulo	Epiderme	intacta,	forte	infiltrado	de	macrófagos,	numerosos	parasitos	Ulceração	inicial	Ulceração	superficial,	forte	infiltrado	de	linfócitos,
macrófagos,	numerosos	parasitos	Ulcera	estabilizada	com	lesão-satélite	Úlcera	profunda,	processo	inflamatório	ativo	na	periferia,	lesões-satélites,	poucos	parasitos	Lesão	cicatrizada	Leve	depressão	na	pele	epiderme	fina,	fibrose	dérmica,	ausência	de	parasitos	FIGURA	8.4.	Evolução	da	lesão	ulcerada	na	leishmaniose	tegumentar	americana.
CAPÍTULO	Tabela	8.1	Características	Principais	das	Formas	Clínicas	da	LTA	no	Brasil	Form	as	Clínicas	Localização	Teste	de	M	ontenegro	Esp	écie	d	e	Leishmania	Leishmaniose	cutânea	Infecção	confinada	na	derme,	com	epiderme	ulcerada	Positivo	L.	L.	
L.	L.	Leishmaniose	cutaneomucosa	Infecção	na	derme,	com	úlceras.	Lesões	metastáticas	podem	ocorrer,	com	invasão	de	mucosa	e	destruição	de	cartilagem	Positivo	(resposta	exagerada)	L.	braziliensis	L.	guyanensis*	Leishmaniose	cutânea	difusa	Infecção	confinada	na	derme,	formando	nódulos	não	ulcerados.	Disseminação	por	todo	o	corpo	Negativo
(imunidade	celular	comprometida)	L.	amazonensis	amazonensis	braziliensis	guyanensis	lainsoni	*LCM	por	esta	espécie	é	relatada	em	poucos	casos	na	Amazônia.	•	L.	(V.)	hraziliensis	•	L.(V.)	naiffi	Provoca	no	hom	em	lesões	conhecidas	por	úlcera	de	Bauru,	ferida	brava,	ferida	seca	e	bouba.	As	lesões	pri	márias	são	usualm	ente	únicas,	ou	em	pequeno
número,	mas	frequentemente	de	grandes	dim	ensões,	com	úlceras	em	forma	de	cratera	(Figura	8.5C).	O	curso	da	infecção	e	geralmente	irregular	e	crônico;	e	a	tendência	para	cura	espontânea,	que	depende	em	parte	do	tipo	e	da	localização	ias	lesões,	varia	grandem	ente	de	uma	região	geográfica	rara	outra.	Esta	espécie	é	responsável	pela	forma
cutânea	mais	destrutiva	dentre	as	demais	conhecidas.	Embora	menos	comum,	a	infecção	humana	por	esta	espécie	foi	reportada	no	Brasil	por	vários	autores	e	em	outros	países	da	América	Latina	como	Guiana	Francesa,	M	artinica,	G	uadalupe,	Surinam	e	e	m	ais	recentem	ente	Equador.	Nos	casos	de	infecções	provenientes	do	norte	do	Brasil	a	m
anifestação	clínica	é	de	lesão	única	e	com	aspecto	típico	da	úlcera	classicam	ente	descrita	para	a	leishmaniose	tegumentar.	•	L.	(V.)	guyanensis	Esta	espécie	causa	no	homem	lesões	cutâneas	conhe	cidas	por	pian	bois.	Pode	apresentar-se	sob	a	forma	de	-Icera	única	do	tipo	“cratera	de	lua”	e	frequentem	ente	::ssemina-se	dando	origem	a	úlceras
similares	pelo	corpo.	Estas	metástases	são	linfáticas,	apresentando-se	no	início	:om	o	nódulos	subcutâneos	m	óveis	(form	a	hipodérm	ica	zodular	não	ulcerada)	que	mais	tarde	aderem	à	pele	e	ulce-im	(forma	nodular-ulcerada).	Linfangite	e	linfadenopatia	são	relativam	ente	frequentes	em	indivíduos	parasitados	ro	r	esta	espécie	(Figura	8.5A).	Podem
tam	bém	ocorrer	irm	as	verrucosas	vegetativas.	Em	m	uitos	casos	podem	icorrer	úlceras	múltiplas	em	decorrência	de	também	múlrrla	s	picadas	do	inseto	vetor,	quando	este	é	encontrado	em	grande	número	e	com	alta	taxa	de	infecção	na	natureza.	L.	CL.)	amazonensts	Em	geral,	esta	espécie	produz,	no	homem,	lesões	ulce~aias	simples	e	limitadas,
contendo	numerosos	parasitos	r	:	s	bordos	da	lesão.	Não	é	um	parasito	comum	do	homem	:	r	ido	provavelmente	aos	hábitos	noturnos	do	vetor.	laisoni	Trata-se	de	uma	nova	espécie	isolada	recentem	ente	re	oito	pacientes	com	lesões	cutâneas	no	estado	do	Pará.	nduz	úlcera	cutânea	única	e	não	há	evidências	de	envol	vimento	nasofaríngeo.	Pouco	se
conhece	ainda	sobre	este	-aras	ito.	«rITULO	8	L	e	ish	m	a	n	io	se	C	u	ta	n	eo	m	u	co	sa	(L	C	M	)	Esta	forma	clínica	é	conhecida	por	espúndia	e	nariz	de	tapir	ou	de	anta.	O	agente	etiológico	é	a	L.	braziliensis.	O	curso	da	infecção	nas	fases	iniciais	ocorre	como	já	visto	anteriormente	na	forma	cutânea	provocada	por	este	parasito.	Um	dos	aspectos	mais
típicos	da	doença	causada	pela	L.	braziliensis	é	a	frequência	com	que	o	parasito	produz,	meses	ou	anos	após	a	lesão	inicial	prim	ária,	lesões	des	trutivas	secundárias	envolvendo	m	ucosas	e	cartilagens.	Trata-se	de	um	processo	lento,	de	curso	crônico.	
Estas	lesões	secundárias	podem	ocorrer	por	extensão	direta	de	uma	lesão	prim	ária	ou	então	por	disseminação	hematogênica.	Cerca	de	70%	dos	casos	com	lesão	de	mucosa	apa	recem	dentro	dos	primeiros	5	anos	após	a	lesão	primária	cutânea	e	30%	após	5	anos.	A	frequência	com	que	as	for	mas	mucosas	secundárias	ocorrem	no	Brasil	varia	bastante.
As	regiões	mais	comumente	afetadas	pela	dissemina	ção	metastásica	são	o	nariz,	a	faringe,	a	boca	e	a	laringe.	O	primeiro	sinal	de	comprometimento	mucoso	manifestase	por	eritema	e	discreto	infiltrado	inflamatório	no	septo	nasal,	resultando	em	coriza	constante	e	posteriorm	ente	em	um	processo	ulcerativo.	Atinge	depois	o	vestíbulo,	as	asas	do	nariz,
o	assoalho	da	fossa	nasal,	o	palato	mole	e	a	úvula,	daí	descendo	para	a	faringe,	podendo	com	prom	e	ter	a	laringe	e	a	traqueia.	A	destruição	do	septo	provoca	mudança	anatômica	e	aumento	do	órgão,	que	se	constitui	no	chamado	nariz	de	anta.	Em	muitos	casos	ocorre	com 	pleta	destruição	de	toda	a	estrutura	cartilaginosa	do	nariz.	O	processo
ulcerativo	pode	atingir	os	lábios	e	se	pro	pagar	pela	face.	Estas	graves	m	utilações	podem	causar	57	FIGURA	8.5.	Casos	humanos	de	leishmaniose	tegumentar	americana:	A)	Caso	de	LTA	por	L	guyanensis	originário	do	Pará.	Observar	a	lesão	inicial	no	dorso	da	mão	direita	e	o	envolvimento	ganglionar	subsequente	(área	demarcada).	B)	Caso	de	LCD
por	L.	amazonensis	originário	de	Tucuruí,	PA.	Observar	lesões	nodulares	distribuídas	por	todo	o	braço.	C)	Caso	de	LTA	por	L.	braziliensii	originário	de	Caratinga,	MG.	Observar	lesão	ulcerada	única	em	forma	de	cratera,	com	bordos	elevados.	D)	Caso	de	LCM	por	L	braziliensis	originário	de	Caratinga,	MG.	Observar	extensa	destruição	nasal,	incluindo
o	septo.	(Fotos	de	Wilson	Mayrink	e	Odair	Genaro.)	no	paciente	dificuldades	de	respirar,	falar	e	se	alimentar.	São	frequentes,	nesta	fase,	complicações	respiratórias	por	infecções	secundárias,	podendo	levar	o	paciente	ao	óbito	(Figura	8.5D).	Trabalhos	recentes	demonstraram	a	presença	do	parasito	na	área	cicatricial	de	antigas	lesões	tratadas	de
alguns	pacien	tes.	Isto	pode	explicar,	em	certos	indivíduos,	a	ocorrência	de	metástases	anos	após	o	tratamento.	Os	mecanismos	pelos	quais	as	amastigotas	não	provocam	reativação	da	lesão	na	58	cicatriz	são	desconhecidos.	M	agalhães,	M	ayrink	e	cols.	acreditam	que	a	permanência	de	amastigotas	em	cicatrizes	seja	devido	a	uma	ineficácia	do
esquem	a	de	tratamento,	permitindo	a	sobrevivência	de	parasitos	no	local,	já	que	em	mais	de	4.000	casos	de	portadores	de	L.	braziliensis	tratados,	nunca	observaram	o	aparecimento	de	lesões	metastáticas.	A	espécie	L.	guyanensis	também	pode	provocar	lesões	cutaneomucosas,	embora	sejam	raros	os	casos	relatados	na	Amazônia.	CAPITULO	E	L	eish
m	a	n	io	se	C	u	tâ	n	ea	D	ifu	sa	(L	C	D	)	Caracteriza-se	pela	form	ação	de	lesões	difusas	não	ulceradas	por	toda	a	pele,	contendo	grande	núm	ero	de	uriastigotas.	Esta	forma	clínica	é	provocada	por	parasitos	do	complexo	mexicana	pertencentes	ao	subgênero	Leishmania,	cujo	agente	etiológico	é	L.	pifanoi,	na	Venezuela,	e	L.	amazonensis,	no	Brasil.	O
termo	LCD	foi	adotado	por	Convit,	em	1958,	na	Venezuela.	Esta	entidade	m	órbida	envolve	amplas	áreas	da	pele,	particularmente	extremidades	e	outras	?	artes	expostas,	onde	num	erosas	erupções	papulares	ou	nodulares	não	ulceradas	são	vistas	(Figura	8.5B).	O	curso	da	infecção	inicial	procesas-se,	como	visto	anteriormente,	com	a	formação	de	uma
úlcera	única.	Não	se	sabe	ao	certo,	mas	cerca	de	40%	dos	pacientes	parasisados	pela	L.	am	azonensis	desenvolvem	a	LCD.	Não	há	iúvidas	de	que	a	m	ultiplicidade	de	lesões	não	é	causada	relas	repetidas	picadas	do	vetor,	mas	sim	pelo	resultado	:e	metástases	do	parasito	de	um	sítio	para	outro	através	de	asos	linfáticos	ou	migração	de	macrófagos
parasitados.	A	LCD	está	estreitamente	associada	a	uma	deficiência	•nunológica	do	paciente	deixando-o	incapaz	de	m	ontar	-m	a	resposta	inflam	atória	eficaz	contra	o	parasito,	em	rue	a	resposta	imune	celular	está	deprimida	com	relação	i	antígenos	de	L	eishm	ania,	levando-o	a	um	estado	de	urergia	imunológica	frente	à	infecção	estabelecida.	Esses
racientes	não	respondem	ao	antígeno	de	M	ontenegro.	A	roença	caracteriza-se	por	curso	crônico	e	progressivo	por	:	ada	a	vida	do	paciente,	não	respondendo	aos	tratamentos	convencionais.	E	p	id	e	m	io	lo	g	ia	A	leishmaniose	tegumentar	americana	é	primariamente	-~	a	enzootia	de	anim	ais	silvestres.	A	transm	issão	aos	■—manos	ocorre	quando
esses	penetram	em	áreas	onde	o	::clo	entre	os	animais	ocorre,	passando	a	ter	um	caráter	aoonótico.	A	distribuição	da	leishmaniose	tegumentar	está	.	:	adicionada	à	distribuição	dos	insetos	vetores.	Entretanto,	:s	ciclos	de	transmissão	dependem	mais	dos	movimentos	ic-s	reservatórios	m	am	íferos	que	dos	vetores,	sendo	a	ecologia	dos	reservatórios
determinante	dos	perfis	epidencológicos	da	doença.	
Acredita-se	que	as	formas	promastigotas	de	Leishma-	_	sejam	parasitos	prim	itivos	dos	flebotomíneos	(ou	de	<	antecessores).	A	Leishmania	provavelmente	se	adapx:dem	sofrer	contaminação	secundária,	razão	pela	qual	r—	ser	prescritos	cuidados	locais	como	limpeza	com	sabão	e,	se	possível,	compressas	com	K	M	n04	(perato	de	potássio)	na	diluição
de	1/5.000	mL	de	água.	-	:	_tro	lado,	a	forma	clínica	cutaneodifusa	de	um	modo	p	a	i	não	responde	ao	tratamento	e,	portanto	é	de	difícil	n	m	ssã	o	clínica	e	sucesso	terapêutico	(não	tem	cura).	M	uxanismo	d	e	A	çã	o	d	o	s	-	m	o	n	i	a	i	s	P	en	ta	va	len	tes	(S	b	+S)	O	mecanismo	de	ação	dos	antimoniais	pentavalentes	foi	mais	bem	compreendido	nas	duas
últimas	déca_	I	s	antimoniais	pentavalentes	são	drogas	consideradas	icidas,	pois	interferem	na	bioenergética	das	formas	ase	gotas	de	Leishmania.	Tanto	a	glicólise,	quanto	a	oxiãc	Jos	ácidos	graxos,	processos	localizados	em	organex	c	-d	a	re	s	,	são	inibidos,	e	essa	inibição	é	acompanhada	:	:	-	cão	na	produção	de	ATP	e	GTR	A	exposição	das	s
amastigotas	por	4	horas,	nas	doses	de	150	a	500	ae	5b’:	mL,	resultou	em	um	decréscimo	de	certos	subss	cose	dependente	de	CO,.	Se	expostos	a	500	mg	de	~XZ	8	Sb+5/mL	observou-se	a	queda	no	nível	de	produção	de	CO,	a	partir	da	glicólise,	facilitando	a	destruição	do	parasito.	Mais	recentemente	surgiram	os	antimoniais	encapsulados	em
lipossomos	que	já	foram	testados	em	hamsters	e	em	humanos	para	o	tratamento	de	infecções	por	Leishmania	donovani	podendo	ser	uma	esperança	futura	para	os	casos	de	leishm	aniose	difusa.	N	esta	apresentação,	a	droga	é	seletivamente	incorporada	através	de	endocitose	e	alcança	os	fagolisossom	os	dos	m	acrófagos,	onde	se	encontram	os
parasitos.	
Ainda,	com	relação	ao	mecanismo	de	ação,	questiona-se	a	possibilidade	de	estimularem	mecanismos	imunológicos	do	indivíduo	parasitado.	Em	casos	de	resistência	ao	tratamento,	situações	em	que	o	antimonial	é	contra	indicado	e	em	casos	de	coinfecção	com	o	vírus	HIV,	podem-se	utilizar	o	isotianato	de	pentamidina,	a	anfotericina	B	desoxicolato	ou
mesmo	a	anfotericina	B	lipossomal.	A	pentamidina	está	sendo	utilizada	com	grande	sucesso	no	tratamento	da	LTA	causada	pela	L.	guyanensis	em	Manaus.	Atualmente	está	sendo	testado,	com	resultados	promissores,	o	tratamento	local	utilizando	um	unguento	de	paramomicina	a	15%	e	cloridrato	de	metilbenzotônio	a	12%.	A	utilização	de	formulações
lipídicas	da	anfotericina	B	(FLAB)	no	tratamento	da	LTA	tem	apresen	tado	resultados	interessantes,	mas,	estudos	com	um	número	maior	de	pacientes	são	necessários	para	definir	sua	eficácia.	Im	u	n	o	te	ra	p	ia	—A	lte	rn	a	tiv	a	d	e	T	ratam	en	to	p	a	ra	L	T	A	Foi	introduzida	por	Convit	na	Venezuela	no	tratamento	de	indivíduos	com	LTA.	
N	o	Brasil,	a	im	unoterapia	vem	sendo	realizada	por	M	ayrink	e	cols.	
em	pacientes	com	LTA,	em	diferentes	esquem	as	de	tratam	ento,	utilizando	como	antígeno	uma	vacina	preparada	para	imunoprofilaxia	(Leishvacin,	Biobrás,	Montes	Claros,	MG)	obtendo	exce	lentes	resultados.	Esta	vacina	representa	uma	alternativa	na	terapêutica	de	casos	“resistentes”	aos	antimoniais	ou	com	contraindicação	ao	seu	uso,	como
cardiopatas,	nefropatas,	m	ulheres	grávidas,	idosos	etc.	Também	se	m	ostra	como	um	a	m	edida	de	redução	de	custos,	tanto	diretos	como	indiretos,	no	tratamento	da	doença.	Cerca	de	oito	mil	casos	de	leishmaniose	foram	tratados	por	diferentes	esquemas	na	região	do	Vale	do	Rio	Doce,	Minas	Gerais.	
Os	esquemas	terapêuticos	empregados	variaram	dependendo	da	idade,	coinfecção,	gestação	e	outros	fatores	podendo	ser	o	trata	mento	apenas	com	o	antígeno	vacinai	(imunoterapia	com	Leishvacin®	seriado),	com	a	vacina	completa	incluindo	o	adjuvante	BCG	(imunoterapia	com	Leishvacin®	associado	ao	BCG)	ou	o	tratamento	com	a	vacina	em
associação	ao	antimônio	(imunoquimioterapia	com	Leishvacin®	associado	ao	BCG	e	Glucantime®).	Este	últim	o	esquem	a	podendo	ser	com	a	droga	seriada	ou	não.	O	grupo	do	prof.	Wilson	M	ayrink	publicou	inúmeros	trabalhos	demonstrando	que	este	tratamento	é	uma	excelente	alternativa	para	o	trata	mento	de	diversas	formas	clínicas	da	LTA.
Foram	observa	dos	casos	de	cura	em	pacientes	com	a	forma	difusa	além	de	coinfecções	com	FIIV.	Em	2002	o	Ministério	da	Saúde	aprovou	o	uso	da	Leishvacin®	para	o	tratamento	de	LTA,	mas,	infelizmente	a	produção	da	vacina	em	escala	comer	cial	foi	descontinuada,	impossibilitando	o	emprego	desta	terapêutica	em	larga	escala	no	país.	L	e	is	k	m	a
n	io	s	e	T	e	g	fu	m	e	n	ta	r	d	o	V	e	lk	M	u	n	d	o	Alexandre	Barbosa	Reis	Célia	Maria	Ferreira	Gontijo	-introdução	A	leishmaniose	tegumentar	que	ocorre	no	Velho	Mundo	'--n	dúvida,	uma	antiga	doença	do	homem.	Ocorre	desde	i	regai,	na	África,	até	a	índia	e	a	Mongólia,	no	sul	da	-~sicã	e	na	Namíbia.	Os	tradicionais	centros	de	distribuição	K	r^reciarias
no	passado,	que	originaram	os	nomes	vemaa^ures	de	botão-do-oriente,	botão-de-delhi,	botão-de-bagdá,	n	ri:-de-alepo,	botão-de-pendeh,	entre	outros,	têm	reduzida	b	-	lér.cia	da	doença	hoje	em	dia	ou	estão	mesmo	isentos	k	e	l	.	Entretanto,	a	doença	ocorre	em	outras	áreas	onde	í:	-	idade	humana,	refletindo-se	em	diferentes	taxas	de	mz	lercia.	Alguns
brasileiros	que	trabalharam	na	constru_	:e	rodovias	e	áreas	de	irrigação	no	Oriente	contraíram	-	■fecção	que	foi	diagnosticada	no	Brasil.	Este	fato	pode	*?	ac	teoricamente,	à	introdução	de	espécies	alopátricas	de	iu	.	rrrania	no	Novo	Mundo.	A	g	e	n	te	E	tio	ló	g	ic	o	-	'ès	espécies	de	Leishmania	pertencentes	ao	subgênero	tmania	são	conhecidas	como
agentes	etiológicos	do	fo-do-oriente:	espontaneamente.	O	período	de	incubação	varia	de	2	a	8	meses.	Após	a	cura,	normalmente,	o	paciente	adquire	imu	nidade	contra	reinfecções.	Em	uma	pequena	proporção	de	casos,	a	cura	total	não	ocorre	e	pequenas	lesões	se	desen	volvem	sobre	ou	próximo	da	margem	da	cicatriz,	esten	dendo	a	lesão
insidiosamente	sobre	ampla	área	da	pele.	E	conhecida	como	leishmaniose	recidivante.	Pode	ocorrer	nas	formas	lupoide	ou	tuberculoide	crônica;	pode	durar	muitos	anos	e	responde	pouco	ao	tratamento.	A	úlcera	é	seca,	de	progressão	lenta,	habitualmente	na	face,	e	se	caracteriza	por	uma	cicatrização	com	atividade	periférica.	Se	não	tratada,	pode	ser
destrutiva	e	desfigurante.	L	e	ish	m	a	n	ia	m	a	jo	r	E	o	agente	etiológico	da	leishm	aniose	cutânea	zoonótica	ou	rural.	Provoca	a	formação	de	úlceras	indolores,	como	nas	outras	form	as,	quando	as	lesões	não	se	com		plicam.	As	lesões	evoluem	rapidamente	para	uma	úlcera	úmida,	e	com	frequência	são	múltiplas,	especialmente	em	imigrantes	não
imunes.	O	período	de	incubação	é,	em	geral,	inferior	a	4	meses.	»	L	(L.)	tropica;	L	e	ish	m	a	n	ia	a	eth	io	p	ica	»	L	ÍL.)	major;	Este	parasito	produz,	de	modo	geral,	lesões	cutâneas	simples	e,	com	menor	frequência,	leishmaniose	oronasal.	No	entanto,	pode	produzir	a	leishmaniose	cutânea	difusa	(LCD).	
A	m	aior	parte	das	lesões	é	de	evolução	lenta;	a	úlcera	é	tardia	ou	inexistente.	N	a	forma	LCD,	há	formação	de	pápulas	ou	nódulos	múltiplos	que	se	disseminam	pela	pele,	especialmente	na	face	e	nas	áreas	expostas	dos	mem 	bros,	que	muitas	vezes	se	assemelham	à	forma	virchoviana	da	hanseníase.	Não	há	ulceração	e	não	afetam	mucosas.	A	úlcera
não	cicatriza	espontaneam	ente	e	tende	a	haver	recaídas	depois	do	tratamento.	*	_	L.)	aethiopica.	1	:	rto	lo	g	ia	U	n	s	&Leishmania	braziliensis,	distinguem-se	entre	tc	:	utras	espécies	através	do	perfil	eletroforético	de	;	e	de	outras	técnicas	na	área	de	biologia	molecular.	.rmos	aqui,	brevem	ente,	algum	as	das	principais	~	sticas	destas	espécies.	-	j?	s	k
m	ania	tropica	E	rgente	etiológico	da	leishmaniose	cutânea	antro:	-	urbana.	Produz	úlceras	crônicas	e	indolores	na	1podem	demorar	1	ano	ou	mais	para	cicatrizarem	D	ia	g	n	ó	s	tic	o	Semelhante	ao	utilizado	na	leishmaniose	tegumentar	americana.	67	E	p	iá	em	iologfia	N	a	leishm	aniose	cutânea	antroponótica	ou	urbana,	causada	pela	L.	tropica,	o
homem	é	considerado	o	único	hospedeiro	que	mantém	a	infecção	na	natureza.	Há,	entre	tanto,	numerosos	relatos	de	lesões	cutâneas	causadas	por	este	parasito	em	cães,	particularmente	no	Iraque	e	na	índia.	Infelizm	ente,	os	parasitos	têm	sido	raram	ente	caracteri	zados	de	form	a	adequada,	e	a	im	portância	do	cão	como	reservatório	permanece
duvidosa.	
Os	vetores	suspeitos	são	Phlebotomus	papatasi,	P.	
sergenti,	P.	chabaudi	e	P.	perfiliew	i,	que	ocorrem	em	diferentes	áreas	de	transmissão.	N	a	leishmaniose	cutânea	zoonótica	ou	rural	causada	pela	L.	major,	a	doença	é	m	antida	usualmente	por	reser	vatórios	que	são	roedores	de	hábitos	diurnos:	Rhombomys	optimus	no	Afeganistão,	no	Irã	e	em	áreas	da	Rússia;	Meriones	crassus	e	Psammomys	obesus
em	Israel	e	na	Líbia,	e	Arvicanthis	niloticus	no	oeste	da	África.	Várias	outras	espécies	de	roedores	têm	sido	encontradas	infectadas	por	L.	major.	Cães	tam	bém	têm	sido	encontrados	infectados	na	Arábia	Saudita.	Os	vetores	incriminados	em	diferentes	áreas	enzoóticas	são	P.	papatasi,	P.	caucasicus,	P.	andrejevi,	P	mongolensis	e	P.	duboscqi.	A	leishm
aniose	cutânea	p	o	r	L.	a	ethiopica	ocorre,	principalm	ente,	em	áreas	m	ontanhosas	da	Etiópia	e	do	Monte	Elgon,	no	Quênia.	Os	hospedeiros	que	mantêm	o	parasito	pertencem	principalmente	aos	gêneros	Procavia	e	Heterohyrax.	Os	vetores	são	P.	longipes	e	P.	pedifer.	O	controle	dos	flebotomíneos	é	pouco	prático	na	pre	venção	da	leishm	aniose
cutânea	zoonótica.	N	a	form	a	antroponótica,	a	doença	foi	erradicada	de	algumas	cidades	pela	combinação	de	campanhas	antimaláricas	com	o	uso	de	inseticidas	nas	casas.	O	controle	de	roedores	e	a	modi	ficação	do	meio	ambiente	são	necessários	para	controlar	a	infecção	zoonótica.	
Colônias	de	Rhombomys	optimus	ou	M	eriones	shawi	são	localizadas	e	então	destruídas	com	rodenticidas.	Vacinação	Uma	das	formas	tradicionais	do	controle	da	leishma	niose	cutânea	do	Velho	Mundo	foi	a	vacinação	ou,	mais	precisamente,	a	“leishmanização”.	Consiste	no	inóculo	de	material	infectante	em	uma	área	onde	a	cicatriz	subsequente	pode
ser	encoberta	por	vestimentas.	Este	método	foi	empre	gado	particularmente	em	Israel	e	na	Rússia,	onde	o	con	tingente	militar	e	outras	pessoas	envolvidas	em	atividades	nas	áreas	desérticas	e	enzoóticas	para	L.	major	adquiriam	múltiplas	lesões,	afetando	seriamente	sua	eficiência	para	o	trabalho.	Em	geral,	resultados	satisfatórios	foram	obtidos
quando	eram	inoculados	promastigotas	de	uma	cepa	viru	lenta	recentemente	isolada.	Este	método	profilático	encontra	séria	resistência	da	com	unidade	científica	devido	às	com	plicações	que	têm	surgido	em	alguns	pacientes	que	apresentam	problemas	derm	atológicos,	e	outros	que	apresentam	fenômenos	de	hipersensibilidade	e/ou	altos	índices	de
infecção	secundária.	P	r	o	fila	x	ia	O	controle	tem	como	base	medidas	contra	os	vetores	e	reservatórios.	T	r	a	ta	m	e	n	to	Similar	ao	da	leishmaniose	tegumentar	americana.	CAPÍTULC	o	na	pre4a	form	a	is	cidades	am	o	uso	s	a	modiontrolar	a	itimus	ou	idas	com	L	e	is	h	m	a	n	io	s	e	V	is	c	e	ra	l	A	m	e	r	ic	a	n	a	leishmaou,	mais	íóculo	de	bsequente	oi
empreie	o	conitividades	idquiriam	:ia	para	o	n	obtidos	:epa	viru-	Marilene	Suzan	Marques	Michalick	Raul	Rio	Ribeiro	Sydnei	Magno	da	Silva	In	tr	o	d	u	çã	o	tência	da	que	têm	roblemas	nenos	de	:cundária.	icana.	CAPÍTULO	9	A	leishm	aniose	visceral	é	uma	doença	causada	por	r^n	sito	s	do	com	plexo	Leishm	ania	donovani	na	África,	ia	Asia,	na	Europa
e	nas	A	m	éricas.	N	a	índia	é	conhen	como	Kala-Azar,	palavra	de	origem	indiana	que	em	jirjc	rito	significa	“doença	negra”,	e	febre	Dum-Dum.	Na	:	r:	lo	do	M	editerrâneo	é	chamada	leishmaniose	visceral	i	d	n	t	il	e	na	América	Latina,	leishmaniose	visceral	ameri-3Eu	ou	calazar	neotropical.	
características	epidemiológicas	clássicas	da	doença,	com 	prometendo	o	esforço	dos	órgãos	de	saúde	de	muitos	países,	para	o	seu	efetivo	controle,	nos	diferentes	ambientes.	H	is	tó	r	ic	o	líf	lY	.	A	primeira	observação	dos	parasitos	que	causavam	o	calazar	ocorreu	na	índia,	por	Cunningham	(1885),	em	indi	víduos	acometidos	pela	doença.	
Posteriormente,	em	1903,	o	agente	etiológico	foi	descrito	quase	simultaneamente	por	William	Leishman	e	Charles	Donovan.	Leishman	observou	pequenos	corpúsculos	ovais,	com	2-3	pm	de	diâmetro,	em	preparações	obtidas	de	fragmento	de	baço	de	um	soldado	inglês	que	havia	morrido	de	febre	Dum-Dum,	contraída	em	Calcutá,	índia.	Ao	mesmo	tem
po,	Donovan	dem	onstrou	parasitos	em	aspirados	esplénicos	de	uma	criança	indiana	que	apresentava	febre	irregular.	Ainda	em	1903,	Laveran	e	Mesnil,	considerando	que	o	parasito	associado	ao	calazar	indiano	fosse	um	piroplasma,	nomeou-o	Piroplasma	dono	vani.	Ross,	nesse	mesmo	ano,	criou	o	gênero	Leishmania,	denominando	Leishmania
donovani	o	agente	etiológico	do	calazar.	Em	1904,	Rogers	cultivou	o	protozoário	em	sangue	citratado	a	22°C	e	descreveu	as	formas	flageladas.	O	para	sito	foi	encontrado	em	cães	pela	primeira	vez,	na	Tunísia,	em	1908,	por	Nicolle	e	Comte.	Já	nessa	época,	os	autores	sugeriram	o	possível	papel	desses	animais	como	reservató	rio	do	parasito.	A
coincidência	da	distribuição	da	leishma	niose	visceral	com	P	hlebotom	us	argentipes	(D	iptera:	Psychodidae),	apontada	por	Sinton,	foi	o	suporte	para	que	Theodor	e	Adler,	em	1931,	demonstrassem	a	transmissão	do	parasito	pela	picada	de	flebotomíneos	em	hamsters.	-	existência	de	conflitos	político-sociais,	gerando	fortes	migratórias	na	África,	e	as
grandes	mudanças	na	mundial,	determinantes	do	aumento	da	pobreza	-.se	ria	das	populações,	inclusive	no	Brasil,	têm	conrara	a	em	ergência,	reem	ergência	e	urbanização	j	x	"—	aniose	visceral.	Em	consequência,	as	condições	de	transmissão	têm	determinado	alterações	nas	N	a	América	do	Sul,	o	primeiro	caso	foi	relatado	por	Migone,	em	1913	no
Paraguai,	em	material	de	necrópsia	de	paciente	que	havia	contraído	a	doença	no	estado	do	Mato	Grosso,	Brasil.	Penna,	em	1934,	relatou	a	presença	do	parasito	em	lâminas	de	cortes	histológicos	de	fígado,	obti	dos	por	viscerotomia	p	ost	mortem	de	indivíduos	oriundos	das	regiões	Norte	e	Nordeste	do	Brasil	e	preparados	para	A	doença	é	crônica,
grave,	de	alta	letalidade	se	não	traa	ia	e	apresenta	aspectos	clínicos	e	epidemiológicos	diverp	s	e	característicos,	para	cada	região	onde	ocorre.	Embora	SExam	fármacos	disponíveis	com	ação	eficaz	sobre	os	paraitiis	i	doença,	segundo	a	Organização	Mundial	de	Saúde	1	1	V	5	1é	responsável	pela	morte	de	milhares	de	pessoas	em	■»ac	:	mundo	(cerca
de	60.000	por	ano),	principalmente	craccas.	sendo	classificada	como	a	terceira	enfermidade	ts	~	s—itida	por	vetores,	mais	relevante	da	atualidade.	A	leishmaniose	visceral	ocorre	em	79	países	nos	quar	.:	crinentes,	a	m	aioria	dos	quais	classificados	como	t~.	cesenvolvimento,	onde	existem	cerca	de	200	milhões	ic	r	e	g	r	a	s	expostas	ao	risco	de
infecção.	Estima-se	uma	scia	anual	de	500.000	novos	casos,	dos	quais	cerca	J	'	:	estão	concentrados	em	Bangladesh,	Brasil,	Etiópia,	_	Sudão	do	Sul	e	Sudão.	Cs	fatores	de	risco	para	o	desenvolvimento	da	doença	a	pobreza,	a	desnutrição,	o	uso	de	fármacos	imucessores	e	drogas	injetáveis	ilícitas	e	a	coinfecção	69	o	diagnóstico	anatom	opatológico	da
febre	amarela.	Em	seguida,	Evandro	Chagas	e	cols.,	entre	1936	e	1939,	diag	nosticaram	o	primeiro	caso	humano	in	vivo;	demonstraram	o	parasito	em	cães;	sugeriram	o	flebotomíneo	Lutzomyia	longipalpis	como	provável	vetor	e	nom	earam	o	parasito	Leishmania	chagasi	(Cunha	e	Chagas,	1937)	como	agente	etiológico	do	calazar	neotropical.	A	partir
de	1953	e	até	1965,	a	doença	foi	estudada	em	algumas	regiões	do	país,	principalmente	no	Nordeste,	ficando	demonstrado	o	seu	caráter	endêmico.	Entre	esses	estudos	destacam-se	aqueles	de	Aragão,	em	1953	(SobralC	eará),	de	Pessoa,	em	1955	(Jacobina-B	ahia),	M	artins	e	Brener,	em	1956	(M	inas	G	erais),	D	eane,	em	1956,	e	Alencar,	em	1958
(Ceará).	Deane	e	A	lencar	descreveram	os	principais	aspectos	epidemiológicos	da	doença	no	país,	ao	estudarem	o	papel	de	humanos,	do	cão	e	da	raposa	como	reservatórios,	na	manutenção	da	endemia.	Foi	graças	aos	estudos	desses	pesquisadores	em	Sobral,	no	Ceará,	que	se	iniciaram	as	primeiras	campanhas	governamentais	para	o	reconhecim	ento
das	áreas	endêm	icas	e	o	controle	da	leishmaniose	visceral	no	Brasil.	A	g	e	n	te	E	t	io	ló	g	ic	o	A	leishmaniose	visceral	é	causada,	em	todo	o	mundo,	por	parasitos	do	complexo	Leishm	ania	donovani,	o	qual	reúne	duas	espécies	(Capítulo	7):	•	Leishmania	{Leishmania)	donovani;	•	Leishmania	{Leishmania)	infantum;	A	identidade	de	L.	chagasi,
anteriormente	aceita	como	espécie	responsável	pelas	formas	clínicas	da	leishmaniose	visceral	no	continente	americano,	tem	sido	objeto	de	cres	cente	questionamento	ao	longo	dos	últimos	anos.	Embora	alguns	autores	a	considerem	atualmente	como	sinonímia	de	L.	{L.)	infantum,	não	fazendo	distinção	entre	subespécies	de	acordo	com	a	região
geográfica,	trataremos	neste	capítulo	o	agente	etiológico	da	leishmaniose	visceral	americana	como	L.	
(L.	)	infantum	chagasi	e	o	agente	do	Velho	Mundo	como	L.	(L.)	infantum	infantum	(Capítulo	7).	A	doença	causada	por	cada	uma	das	espécies	do	complexo	Leishmania	dono	vani	tem	aspectos	clínicos	e	epidemiológicos	diferentes.	A	Tabela	10.1	resume	essas	características.	Im	p	o	r	tâ	n	c	ia	A	leishm	aniose	v	isceral	ou	calazar	é	um	a	doença	infecciosa
sistêm	ica,	de	evolução	crônica,	caracterizada	por	febre	irregular	de	intensidade	média	e	de	longa	du	ração,	esplenom	egalia	e	hepatom	egalia,	acom	panhada	de	anem	ia,	trom	bocitopenia,	hipergam	aglobulinem	ia	e	hipoalbuminemia.	A	linfoadenopatia	periférica	ocorre	em	alguns	casos.	O	estado	de	debilidade	progressiva	contribui	para	a	caquexia	e
o	óbito,	se	o	paciente	não	for	submetido	ao	tratamento	específico.	
Entretanto,	há	evidências	de	que	m	uitas	pessoas	que	contraem	a	infecção	nunca	desen	volvem	a	doença,	ou	se	recuperam	espontaneamente,	ou	ainda,	mantendo	o	controle	sobre	a	infecção,	permanecem	como	assintomáticas.	Ao	final	do	século	passado,	nos	anos	1990,	ocorreu	franco	processo	de	expansão	das	áreas	endêmicas	clássicas	rurais,	para
as	suburbanas	e	urbanas,	acom	panhado	de	números	recordes	de	casos	da	doença.	No	Brasil,	dados	do	M	inistério	da	Saúde	relatam	a	ocorrência	m	édia	de	aproximadamente	3.500	casos	novos	por	ano,	sendo	que	mais	de	50%	deles	registrados	em	crianças	menores	de	10	anos,	com	tendência	de	aumento	gradativo	da	letalidade	na	análise	histórica.
AIDS	e	outras	condições	imunossupressoras	aumentam	o	risco	de	infecção	por	Leishm	ania	e	a	coinfecção	com	HIV	é	extremamente	grave	por	causa	das	dificuldades	de	diagnóstico	e	do	tratam	ento	das	pessoas	infectadas.	Fatores	diversos	têm	favorecido	a	expansão	da	epidemia	de	AIDS	para	as	áreas	suburbanas	e	rurais,	onde	há	leishmaniose
visceral	endêmica,	determinando	o	cres	cente	aumento	da	superposição	geográfica	da	distribuição	das	duas	doenças.	Outro	aspecto	relevante	nesse	contexto	é	a	associação	de	casos	ao	uso	de	drogas	injetáveis,	pelo	hábito,	entre	alguns	grupos	de	usuários,	de	compartilhar	seringas	e	agu	lhas	descartáveis.	
Este	tipo	de	transmissão	tem	se	expan	dido,	principalmente	para	vários	países	da	Europa,	mudando	o	perfil	epidemiológico	clássico	da	transmissão,	que	passa	a	ocorrer	na	ausência	do	vetor	e	do	reservatório	canino.	B	io	lo	g	ia	Ciclo	B	iológico	A	m	orfologia	das	formas	amastigota,	promastigota	e	paramastigota	de	L.	i.	chagasi	é	semelhante	às	outras
espé	cies	do	gênero	Leishmania,	como	descrito	no	Capítulo	7.	N	o	hospedeiro	vertebrado,	as	formas	amastigotas	de	L.	i.	
chagasi	são	encontradas	parasitando	células	do	sisterr.m	ononuclear	fagocitário	(SM	F),	principalm	ente	macrófagos.	
Os	principais	órgãos	parasitados	são	os	linfoides.	como	medula	óssea,	baço	e	linfonodos,	e	o	fígado,	os	quais	Tabela	10.1	Espécies	do	Complexo	Leishmania	(Leishmania)	donovani	e	Suas	Características	Epidemiológicas	Espécies	Características	Foco	de	Maior	Incidência	L.	(L.)	donovani	Antroponose	-	Transmissão	restrita	aos	seres	humanos,



responsável	pelo	calazar	em	pacientes	de	todas	as	idades	e	pela	leishmaniose	dérmica	pós-calazar	em	adultos	India,	Bangladesh,	Nepal	e	leste	da	África	L.	(L.)	infantum	Zoonose	-	Ocasiona	a	forma	visceral	principalmente	em	crianças.	Canídeos	são	os	principais	reservatórios	(cão,	chacal,	raposas),	encontrada	ainda	em	outras	espécies	de	animais
(gambá,	felinos	e	roedores)	Américas,	região	do	mar	Mediterrâneo.	Europa,	África	e	China	CAPÍTULO	iga	dum	hada	em	ia	e	irre	em	mtribui	imetido	de	que	desennte,	ou	inecem	jcorreu	lássicas	iado	de	,	dados	édia	de	ido	que	:s	de	10	dade	na	isupresinia	e	a	usa	das	pessoas	nsão	da	is,	onde	o	cres•ibuição	íociação	o,	entre	s	e	aguexpanuidando	■passa
a	10.	jtigota	e	as	espéitulo	7.	jotas	de	i	sistema	macrónfoides,	os	quais	e	da	:erräneo,	PlTULO	10	i	podem	se	apresentar	densamente	parasitados.	Os	parasitos	ainda	podem	ser	encontrados	em	outros	órgãos	e	tecidos,	como	rins,	intestino,	pulmões	e	pele.	Raramente,	as	amastigotas	podem	ser	encontradas	no	sangue,	no	interior	de	monócitos,	nos
neutrófilos,	na	íris,	na	placenta	e	no	timo.	N	o	hospedeiro	invertebrado,	Lutzom	yia	longipalpis,	o	parasito	é	encontrado	no	intestino	médio	e	anterior	nas	formas	paramastigota,	promastigota	e	promastigota	metacíclica.	O	ciclo	biológico	de	Leishmania	está	descrito	no	Capítulo	7.	
A	infecção	de	L.	longipalpis	por	L.	i.	chagasi	ocorre	quando	as	fêmeas,	hematófagas,	cumprindo	necessi	dade	biológica	(Capítulo	42),	alimentam-se	em	hospedeiro	vertebrado	infectado	e	ingerem	com	o	sangue,	linfa,	debris	celulares,	macrófagos	e	monócitos	parasitados	por	formas	amastigotas.	
No	interior	do	intestino	médio	(estômago),	rapidamente	ocorre	ruptura	das	células	liberando	as	for	mas	amastigotas	que,	após	divisão	binária,	transformam-se	em	prom	astigotas	arredondadas	e	de	flagelo	curto,	que	se	dividem	intensam	ente,	ou	alongadas	com	um	flagelo	.ongo	e	cujo	processo	de	divisão	é	bem	menos	intenso.	Quando	a	matriz
peritrófica	se	rompe,	entre	48	a	72	horas	ipós	o	repasto	alimentar,	as	formas	promastigotas	livres	migram	para	o	intestino	anterior.	N	a	válvula	do	estomodeu,	no	esôfago,	na	faringe	e	no	cibário	são	encontradas:	oaramastigotas,	fixadas	ao	epitélio	pelo	flagelo	através	de	lemidesmossomos,	em	reprodução	intensa;	promastigotas	ongas	com	o	flagelo
também	longo,	em	processo	de	multi	plicação	de	pouca	intensidade;	e	promastigotas	curtas,	dota	das	de	flagelo	longo,	ágeis	na	movimentação	e	que	nunca	:	:ram	vistas	em	processo	de	divisão.	Essas	últimas	formas	são	identificadas	como	prom	astigotas	m	etacíclicas	e	são	nfectantes	para	o	hospedeiro	vertebrado.	A	transmissão	do	parasito	ocorre
quando	as	fêmeas	infectadas	se	alimentam	em	vertebrados	suscetíveis.	Durante	a	alimentação,	a	saliva	íe	L.	longipalpis	é	inoculada	com	as	formas	do	parasito,	-.eluindo	as	prom	astigotas	m	etacíclicas.	Dentre	outros	ito	r	e	s	,	a	presença	do	m	axidilam	,	um	dos	mais	potentes	■sesodilatadores	conhecidos,	parece	ser	muito	importante	rura	os	eventos
que	se	seguem	na	modulação	da	resposta	~	une,	determinantes	da	infecção.	Para	escapar	ao	ataque	do	sistem	a	im	unológico	do	-	:spedeiro	vertebrado,	as	formas	promastigotas	metacíclipis	são	rapidamente	internalizadas	por	células	dendríticas	Iccais	e,	mediante	fagocitose	via	receptores,	por	células	do	ÍAÍF.	principalmente	os	macrófagos.	Dentro
do	fagossomo,	ac	nterior	destas	células,	o	parasito	se	diferencia	em	amasig-pía.	fundamental	para	sua	sobrevivência	nesse	ambiente,	;	-:	cia	o	processo	de	sucessivas	divisões	binárias.	Quando	s	macrófagos	estão	densamente	parasitados,	rompem-se	liberando	as	amastigotas	que	irão	parasitar	novos	macróAs	células	dendríticas	são	capazes	de
transportar	ízmisrigotas	até	os	linfonodos	mais	próximos	ao	local	da	«	s	e	ç	ã	o	,	além	de	serem	células	apresentadoras	de	antígeno,	nulando	os	macrófagos	para	a	fagocitose.	Estudos	sugea	participação	de	neutrófilos	nas	fases	iniciais	de	infecçãc	por	Leishmania.	Embora	a	função	desse	tipo	celular	na	«	s	e	ç	ã	o	não	esteja	totalmente	elucidada,	é
provável	que	os	tis-m^filos	desempenhem	um	papel	complexo	na	resposta	mune	contra	o	parasito,	influenciando	a	“ligação”	entre	s	“r-oostas	imunes	adaptativa	e	adquirida	do	hospedeiro.	LO	10	Considerando	que	os	neutrófilos	são	as	primeiras	células	a	chegar	ao	foco	de	lesão	tecidual,	é	provável	que	fagocitem	Leishm	ania	no	local	de	inoculação,
proporcionando	aos	parasitos	um	“abrigo”	celular	transitório,	porém	seguro,	prévio	à	entrada	em	macrófagos,	onde	se	replicariam.	O	processo	de	transferência	de	parasitos	viáveis	do	neutrófilo	para	o	macrófago	ainda	não	foi	esclarecido	e,	provavel	mente,	envolve	diferentes	modos	de	entrada,	dentre	eles	pela	fagocitose	de	neutrófilos	apoptóticos.	M
eca	m	sm	o	s	J	e	Trr	a	n	sm	issa	o	O	principal	mecanismo	de	transmissão	de	L.	i.	chagasi	em	condições	naturais	e	de	im	portância	epidem	iológica	universal,	ocorre	por	meio	da	picada	da	fêmea	infectada	de	L.	longipalpis.	As	formas	promastigotas	metacíclicas,	movimentando-se	livremente	na	probócide	do	vetor,	são	inoculadas	no	hospedeiro
vertebrado	durante	o	repasto	sanguíneo.	Em	decorrência	do	intenso	parasitism	o,	da	secreção	de	proteofosfoglicanos	pelas	promastigotas	(PSG	-	Promastigote	Secretory	Gel),	e	de	enzimas	produzidas	pelos	parasitos	no	intestino	anterior	do	inseto,	podem	ocor	rer	bloqueio	e	lesão	da	válvula	do	estomodeu,	provocando	a	regurgitação	das	promastigotas
para	a	derme	do	hospedeiro	vertebrado	no	momento	da	alimentação	do	flebotomíneo.	Outros	mecanismos	devem	ser	considerados	em	con	dições	especiais:	U	so	J	e	D	ro	g	a	s	In	jetá	v	eis	O	compartilhamento	de	seringas	e	agulhas	contamina	das,	durante	o	uso	de	drogas	injetáveis,	foi	demonstrado	como	mecanismo	hábil	para	a	transmissão	da
leishmaniose	visceral.	Estudos	publicados	pela	OMS	mostram	que	cerca	de	80%	dos	casos	de	leishmaniose	visceral,	em	portadores	de	H1V	na	Europa	entre	1997	e	1999	ocorreram	em	usuá	rios	de	droga	injetável.	Esta	forma	de	transmissão	é	preo	cupante	se	considerarmos	a	ampla	distribuição	dos	usuários	de	drogas	em	todos	os	continentes.	Pelo	m
enos	para	a	população	portadora	de	HIV,	este	mecanismo	é	importante	do	ponto	de	vista	epidemiológico.	T	ran	sfu	são	S	a	n	g	u	ín	ea	Em	bora	seja	pouco	conhecida	a	real	situação	deste	tipo	de	transmissão	em	todo	o	mundo,	cerca	de	dez	casos	foram	descritos	na	literatura.	Os	portadores	de	HIV	e	aqueles	em	uso	contínuo	de	im	unossupressores,
como	os	transplantados,	são	novamente	alvos	de	cuidado	para	a	contam	inação	por	meio	deste	mecanismo.	Entretanto,	acredita-se	que	o	número	de	casos	de	leishmaniose	visceral	por	transfusão	sanguínea	possa	ser	maior.	A	dificuldade	de	se	estabelecer	a	real	taxa	de	transm	issão	por	transfu	são,	provavelmente	decorre	do	fato	de	a	maior	parte	dos
casos	ocorrerem	em	áreas	endêmicas	para	a	doença,	onde	a	comprovação	da	transmissão	exclusiva	por	transfusão	é	extremamente	difícil	de	obter.	A	OMS	relata	que	6%	dos	casos	de	coinfecção	HIV/	Leishmania	infantum	na	Espanha	foram	adquiridos	através	da	transfusão	de	sangue	ou	de	seus	derivados.	Este	pro-	cesso	de	transmissão	requer	que	o
parasito	esteja	presente	no	sangue	periférico	do	doador,	e	sobreviva	ao	processo	de	estocagem	no	banco	de	sangue.	
A	legislação	brasileira	de	hemoterapia	ainda	não	es	tabelece	como	rotina	nos	bancos	de	sangue	a	avaliação	sorológica	para	Leishmania,	no	entanto	a	mesma	classifica	como	doadores	inaptos	perm	anentes	os	indivíduos	com	histórico	de	leishmaniose	visceral.	O	u	tr	o	s	M	eca	n	ism	o	s	O	registro	da	doença	em	áreas	consideradas	livres	do	vetor	chama
a	atenção	para	a	existência	de	outros	mecanis	mos	de	transmissão.	As	transmissões	congênitas	e	venéreas	de	Leishmania	já	foram	documentadas,	tanto	em	cães	como	em	humanos,	no	entanto,	são	considerados	eventos	raros	sem	relevância	epidem	iológica.	Acredita-se	que	a	trans	m	issão	congênita	possa	ocorrer	por	meio	de	células	do	SMF
parasitadas	que	atravessariam	a	placenta	ou	durante	o	contato	do	sangue	materno	com	o	neonato	no	momento	do	parto.	
Aproximadamente	12	casos	de	transmissão	congênita	de	Leishm	ania	em	humanos	estão	registrados,	incluindo	dois	ocorridos	em	Palmas,	Tocantins.	A	manipulação	de	formas	do	parasito	em	laboratório	requer	cuidados	especiais	de	biossegurança	para	prevenir,	principalmente,	a	autoinoculação	acidental.	R	e	la	ç	ã	o	H	o	s	p	e	d	e	ir	o	-P	a	r	a	s	ito	Im	u
n	id	a	d	e	Os	aspectos	relacionados	com	a	imunidade	de	humanos	à	infecção	por	L.	i.	chagasi	não	se	encontram	claramente	definidos.	A	partir	de	estudos	in	vivo,	realizados	em	mode	los	murinos,	e	in	vitro,	em	culturas	de	células,	alguns	meca	nismos	foram	propostos	para	a	evasão	e	sobrevivência	do	parasito	em	seus	hospedeiros	vertebrados.	N	a
infecção	por	Leishm	ania	sabe-se	que	a	m	ultipli	cação	dos	parasitos	dentro	dos	m	acrófagos	depende	de	mecanismos	imunes	regulatórios,	como	a	capacidade	da	célula	de	prevenir	a	apoptose,	estimular	o	complexo	prin	cipal	de	histocompatibilidade	classe	II	(MHC	II),	modular	a	expressão	de	citocinas	do	próprio	macrófago	e	sua	ação	sobre	os
linfócitos	T.	A	estimulação	da	produção	de	fator	de	form	ação	de	colônia	de	g	ran	u	ló	cito	s	e	m	acrófago	(G	M	-CSF)	parece	ser	tam	bém	um	dos	m	ecanism	os	de	controle	de	apoptose.	
Estudos	realizados	em	modelos	murinos	demonstraram	que,	na	modulação	da	resposta	imune,	macrófagos	parasi	tados	e	outras	células	apresentadoras	de	antígeno	(APC)	apresentam	antígenos	de	Leishm	ania	aos	linfócitos	T	do	tipo	CD4+.	
Estes	linfócitos	são	estimulados	a	produzir	cito	cinas	e,	dependendo	do	perfil	estimulado,	ocorre	o	desen	volvimento	de	subpopulações	de	linfócitos	TFI	(T	helper)	que	podem	proporcionar	dois	tipos	de	resposta.	Na	resposta	do	tipo	1,	TH	secreta	grande	quantidade	de	INF-y	associado	à	produção	de	citocinas	pró-inflamatórias	e	à	capacidade	do
hospedeiro	em	controlar	a	infecção,	enquanto	na	resposta	do	tipo	2,	ocorre	a	produção	de	grande	quantidade	de	IL-4	associada	a	citocinas	estimuladoras	de	plasmócitos	para	a	produção	de	anticorpos	correlacionadas	com	a	evolução	da	doença.	A	indução	preferencial	das	células	para	a	resposta	tipo	1	ou	2	depende	de	alguns	fatores,	como	a	dose
infectante,	o	m	ecanismo	de	apresentação	pela	APC,	a	via	de	inoculação	e	o	padrão	genético	do	hospedeiro.	Algumas	das	citocinas	produzidas	pela	resposta	de	ambos	os	tipos	pos	suem	caráter	regulador,	favorecendo	ou	inibindo	a	expansão	celular	de	um	ou	outro	grupo.	A	leishmaniose	visceral	é	caracterizada	pela	incapaci	dade	do	macrófago	em
destruir	as	amastigotas.	Nos	doen	tes,	tem	sido	observada	a	produção	de	níveis	elevados	de	IL-10.	O	aumento	de	IL-10,	sinérgico	com	IL-4,	parece	ser	fundamental	na	progressão	da	doença,	uma	vez	que	ambas	as	citocinas	são	capazes	de	inibir	a	ativação	de	macrófagos	pelo	INF-y	produzido	pelas	células	TCD4+,	a	transcrição	do	TN	F-a	e	a	produção
de	H	,0	,,	dentre	outros.	
A	produção	de	anticorpos,	principalmente	IgG,	é	muito	elevada.	E	ntretanto,	com	o	a	ativação	de	linfócitos	B	é	policlonal,	a	maioria	das	imunoglobulinas	é	inespecífica.	A	presença	de	anticorpos	específicos	contra	Leishmania	e	importante,	principalmente	para	o	diagnóstico.	Esses	eventos	perpetuam	a	infecção,	tomando	a	doença	progressiva	e
eventualm	ente	letal,	se	não	controlada.	
O	curso	da	infecção	é	dependente,	ainda,	da	capacidade	dc	hospedeiro	em	estabelecer	uma	resposta	imune	mediada	por	células.	Indivíduos	assintomáticos	ou	pós-tratam	ent:	apresentam	resposta	celular	evidenciada	pela	reação	de	hipersensibilidade	tardia	positiva	para	antígenos	do	para	sito,	o	teste	de	Montenegro.	Após	a	terapêutica	específica,	os
níveis	de	anticorpos	diminuem	drasticamente.	P	a	to	g	e	n	ia	Leishm	ania	i.	chagasi	é	um	parasito	de	células	d:	SMF,	principalmente	do	baço,	do	fígado,	do	linfonodo	e	da	medula	óssea.	Entretanto,	nas	fases	mais	avançadas	de	doença	são	raros	os	órgãos	onde	não	se	encontra	o	parasite	A	pele	é	a	porta	de	entrada	para	a	infecção.	A	inocu	lação	das
formas	infectantes	é	acompanhada	da	saliva	d:	inseto	vetor,	que	é	rica	em	substâncias	com	atividade	infla	matória.	Esta	atividade	é	muito	importante	para	o	aumem:	de	células	fagocitárias	neste	local	e	crucial	para	a	instalaçà:	da	infecção.	
A	lguns	indivíduos	podem	desenvolver	uma	lesão	no	local	do	repasto	sanguíneo	do	vetor,	principa'mente	nas	infecções	por	L.	donovani.	Quando	ocorre,	esut	lesão	é	transitória	e	representada	por	reação	inflamatória	que	determina	a	formação	de	um	nódulo,	o	leishmanioma	No	entanto,	na	infecção	por	L.	i.	chagasi,	o	local	da	ino	culação	dos	parasitos
norm	alm	ente	é	m	arcado	por	uma	pequena	reação	inflamatória,	atribuída	principalmente	acs	componentes	da	saliva	do	inseto	transmissor.	O	process:	pode	evoluir	para	a	cura	espontânea	ou,	a	partir	da	peT	ocorrer	a	migração	dos	parasitos,	principalmente	para	:	linfonodos	mais	próximos,	e	em	seguida	para	as	vísceras.	Nas	vísceras,	os	parasitos
induzem	uma	infiltração	foca	ou	difusa	de	macrófagos	não	parasitados,	além	de	infiltrao	de	linfócitos	e	células	plasmáticas,	com	focos	de	plasma	citogênese.	As	alterações	mais	particulares	ocorrem	nc	tecidos	esplénico,	hepático,	sanguíneo,	pulmonar	e	renal	CAPÍTULO	A	disseminação	de	Leishmania	ocorre	pelas	vias	hem	atogênica	e	linfática.	Leishm
ania	i.	chagasi	raramente	tem	sido	encontrada	no	sangue	periférico	de	hum	anos	considerados	imunocompetentes,	no	entanto,	o	encontro	de	rarasitos	no	sangue	é	mais	comum	em	reservatórios,	como	cães	ou	raposas.	A	patogenia	da	doença	é	determinada	por	múltiplos	fatores	que	envolvem	os	hospedeiros	e	o	parasito,	entre	outros	são	conhecidos	os
genéticos,	determinantes	ea	suscetibilidade	para	a	infecção	e	para	a	cura,	e	o	estado	miunológico	e	nutricional	do	indivíduo.	são	muito	baixas,	geralmente	entre	2	e	3	milhões/mm3	de	sangue.	Entre	os	mecanismos	envolvidos	na	anemia	estão	a	eritrofagocitose	esplénica	e	a	eritrólise,	que	podem	ser	imunologicamente	mediadas.	Na	contagem
diferencial	de	leucócitos	é	comum	a	ausência	de	eosinófilos	e	basófilos	e,	m	arcadam	ente	reduzida,	a	presença	de	neutrófilos,	caracterizando	a	leucopenia.	A	contagem	absoluta	de	linfócitos	e	monócitos	é	usualmente	baixa,	porém,	em	termos	percentuais,	a	contagem	total	é	alta.	
As	plaquetas	também	estão	diminuídas	nos	quadros	graves	e	letais,	o	que	facilita	a	gênese	de	hemorragias.	A	k	eraçoes	E	s	p	lêe	n	ic	a	s	Verifica-se	plasmocitose,	embora	no	sangue	periférico	a	ocorrência	de	níveis	baixos	de	linfócitos	B	seja	comum,	provavelmente	pelo	sequestro	destas	células	produtoras	de	imunoglobulinas	nos	órgãos	linfoides.
Esplenom	egalia	é	o	achado	m	ais	im	portante	e	fre.	-	ente	no	calazar.	N	a	fase	inicial	da	doença,	a	espleno	megalia	pode	não	ocorrer	ou	ser	pouco	acentuada,	mas	na	:	ença	estabelecida	e	crônica	tom	a-se	um	a	característica	cvariável.	Ao	corte,	o	órgão	apresenta	superfície	vermefca	amarronzada	e	o	tecido	friável	e	congesto.	Podem	ser	centificadas
áreas	de	infarto.	A	cápsula	é	espessa	e	mostra	fi-eas	de	inflamação.	Ocorre	hiperplasia	e	hipertrofia	das	isiulas	do	SMF,	os	m	acrófagos	e	as	células	plasm	áticas	xxfem	ser	observados	densamente	parasitados,	nas	polpas	Tranca	e	vermelha.	N	a	polpa	branca,	no	entanto,	o	parasi:T.o	é	menos	intenso	e	há	diminuição	da	população	de	-	i	_ias	em	áreas	T
dependentes.	te	r	ações	H	e	p	á	tic	a	s	H	epatom	egalia	é	outra	característica	m	arcante	no	ixmzar.	
O	órgão	mantém	consistência	firme	e	ocasionaln	e	r	te	m	ostra	congestão	passiva.	O	corre	hiperplasia	e	rmertrofia	das	células	de	Kupffer,	em	geral	densamente	-m-üitadas,	concomitantemente	com	a	presença	de	infiln	c	?	
difuso,	intraparenquim	al,	de	células	plasm	áticas	e	ÍBCDcitos.	Podem	ser	observadas	fibroses	septal	e	portal,	fc*es	ou	moderadas,	ao	longo	do	infiltrado	inflamatório.	A	«cosição	de	material	hialino,	PAS	positivo,	no	espaço	de	é	um	achado	comum	e	associado	ao	espessamento	:	-lar	e	áreas	de	fibrose	intralobular	(fibrose	de	Rogers),	rplasia
regenerativa	nodular	difusa	tem	sido	relatada	;ü	o	s	de	associação	HIV/Leishmania.	Estas	alterações	em	possivelmente	para	a	grave	disproteinemia	que	:	em	pacientes	com	calazar.	Os	baixos	níveis	de	albut	associados	a	fatores	vasculares	locais	podem	levar	à	ão	de	edema	dos	membros	inferiores.	A	lterações	no	Tecido	H	em	o	cito	p	o	ético	\	medula
óssea	é	em	geral	encontrada	com	hiperplasia	ente	parasitada.	A	eritropoiese	e	a	granulopoiese	rn	a	is	no	início	do	processo	infeccioso.	Durante	as	r	a	is	adiantadas	da	infecção,	ocorre	desregulação	da	iese,	caracterizada	pela	diminuição	da	produção	a	c	com	reflexo	no	quadro	hematológico	em	períodos	s	s	r	.	os:	a)	hiperplasia	no	setor	histiocitário;	b)
hipoplac	setor	formador	de	sangue	e,	por	fim,	c)	aplasia.	\	ar.emia,	normalmente	normocítica	e	normocrômica,	eseata	uma	alteração	grave	e	im	portante	nos	indiví■	crentes.	As	contagens	de	eritrócitos	nesses	casos	A	ltera	çõ	es	R	e	n	a	is	As	formas	amastigotas	de	Leishmania	são	raramente	visualizadas	nos	rins,	mesmo	com	a	utilização	de	colorações
mais	específicas.	A	principal	alteração	renal	está	relacio	nada	com	a	presença	de	imunocomplexos	circulantes.	Em	muitos	casos	ocorre	glomerulonefrite	proliferativa	e	neffite	intersticial.	A	deposição	de	imunocomplexos,	além	do	com 	plemento	e	dofibrinogênio,	na	matriz	mesangial	determina	um	quadro	de	glomerulonefrite	mesangioproliferativa.	
As	lesões	renais	dão	origem	a	distúrbios	na	função	do	órgão,	tais	como	a	perda	de	albumina	na	urina	(albu	m	inúria)	que	ocorre	em	cerca	de	50%	dos	pacientes	no	Brasil,	e	elevados	níveis	de	creatinina,	ureia	e	hematúria	registrados	nos	casos	terminais.	Após	tratamento	eficaz,	estas	alterações	em	geral	são	revertidas	e	o	órgão	retom	a	à	sua	função
normal.	A	ltera	çõ	es	d	o	s	L	in	fon	odc	to	s	Os	linfonodos	encontram-se	geralmente	aumentados.	Ocorre	reatividade	nos	centros	germinativos	dos	folículos	linfoides,	reflexo	do	aumento	na	celularidade	perifolicular.	
N	a	zona	paracortical	há	depleção	de	células	T	e	presença	de	plasmócitos	e	macrófagos	parasitados.	A	presença	destes	plasm	ócitos	explica,	em	parte,	a	hipergamaglobulinemia	durante	a	infecção.	A	lt,e	raçoes	Pulim	o	n	a	res	Nos	pulmões	pode	ser	observada	pneumonite	intersti	cial	com	o	espessamento	dos	septos	pulmonares,	em	razão	de	tumefação
endotelial	e	proliferação	das	células	septais,	às	vezes	com	fibrose	septal,	e	de	linfócitos	e	células	plas	máticas.	As	amastigotas	são	raras	ou	ausentes	no	pulmão.	Estudos	mostraram	a	associação	entre	a	pneumonite	inters	ticial	e	a	presença	de	material	antigênico	de	Leishmania	nos	septos	alveolares.	
Como	resultado	do	envolvimento	pulmonar,	os	pacientes	apresentam	como	principal	sintoma	a	tosse	seca.	Em	consequência	desse	quadro	de	pneumonia	inters	ticial	associada	a	infecções	secundárias,	o	paciente	pode	desenvolver	broncopneumonia,	que	é	uma	importante	causa	de	óbito	na	doença.	A	ltera	çõ	es	no	A	p	a	relh	o	D	ig	e	s	tiv	o	Há,	com
frequência,	excessiva	proliferação	de	células	do	SMF,	especialmente	no	jejuno	e	íleo,	com	presença	de	amastigotas.	Ocorrem	edema	e	alongamento	das	vilosidades,	sem	ocorrência	de	alterações	na	arquitetura	da	mucosa	e	dos	vasos	linfáticos.	A	ltera	çõ	es	C	u	tâ	n	e	a	s	As	alterações	cutâneas	mais	frequentes	são	descamação	e	queda	de	cabelos.	Os
parasitos	podem,	por	vezes,	ser	encontrados	na	pele	normal	de	pacientes	infectados	com	L.	i.	chagasi.	Nos	locais	onde	o	calazar	é	uma	antroponose	causada	por	L.	donovani,	como	a	índia	e	algumas	regiões	da	África,	os	parasitos	estão	presentes	em	maior	proporção	na	pele	dos	indivíduos	infectados/doentes.	
Nesses	países	são	relatados,	ainda,	casos	de	intenso	parasitismo	cutâneo,	associado	a	lesões	nodulares,	a	leishmaniose	dérmica	póscalazar	(LDPC).	Q	u	a	d	r	o	Clím	ico	A	doença	pode	ter	desenvolvimento	abrupto	ou	gra	dual.	Os	sinais	clínicos	sistêmicos	típicos	estão	associados	incubação	(2	a	7	meses)	Dias	à	febre	interm	itente	(Figura	10.1),	palidez
de	mucosas,	esplenomegalia,	presença	ou	não	de	hepatomegalia	e	pro	gressivo	em	agrecim	ento	com	enfraquecim	ento	geral	do	paciente.	N	a	Tabela	10.2	são	apresentados	os	principais	sinais	e	sintomas,	e	a	frequência	com	que	eles	ocorrem	em	crianças.	
A	tosse	não	produtiva,	a	diarreia	e	a	dor	abdo	minal	são	queixas	registradas	na	fase	aguda	da	infecção.	Com	a	evolução	da	doença,	o	paciente,	pode	apresentar	progressivamente,	anemia,	epistaxe,	hemorragia	gengival.	edema,	icterícia	e	ascite,	sendo	que	a	anorexia	e	a	desnu	trição	aumentam	sua	debilidade	física.	Nesses	pacientes,	o	óbito	pode	ser
decorrente	do	parasitismo,	porém	geralmente	é	determinado	pelas	hemorragias	e	infecções	oportunistas	intercorrentes.	As	hemorragias	digestivas	e	a	icterícia	são	sempre	indicadoras	de	gravidade.	A	evolução	clínica	desfavorável	de	pacientes	com	leishmaniose	visceral	e	o	risco	de	morte	estão	associados	a	determ	inadas	características	do	quadro
clínico,	como	a	idade,	a	o	co	rrên	cia	de	hem	o	rrag	ias,	a	presen	ça	de	comorbidades	e	as	complicações	decorrentes	de	infecções	secundárias.	M	ediante	a	avaliação	de	fatores	de	risco,	é	possível	identificar	entre	os	pacientes	com	diagnóstico	suspeito	ou	confirmado,	os	casos	considerados	graves	ou	que	tenham	maior	probabilidade	de	evoluir	para
condição	de	gravidade.	O	M	inistério	da	Saúde	recomenda	que	em	Meses	Decurso	da	infecção	Curso	evolutivo	do	calazar	humano	crônico.	Após	período	de	incubação	variável,	registra-se	febre	com	dois	a	trés	picos	diários,	acompanhada	de	discretas	alterações	hematológicas	e	presença	de	amastigotas	na	medula	óssea.	As	proteínas	d:	soro	estão	em
níveis	normais.	Com	a	evolução	da	doença,	acentuam-se	as	alterações	hematológicas	e	permanece	o	parasitismo	n;	medula	óssea.	Nesse	momento,	a	análise	do	proteinograma	revela	diminuição	dos	níveis	séricos	de	albumina	(hipoalbuminemia	hipergamaglobulinemia	e,	consequente,	inversão	na	relação	albumina/globulina	sérica.	FIGURA	10.1.
CAPÍTULO	Tabela	10.2	Frequência	de	Sinais	Clínicos	e	Sintomas	em	Pacientes	Infantis	com	Leishmaniose	Visceral	Crônica*	Esplenomegalia	99	;	ebre	95	Hepatomegalia	90	:	=íidez	85	Anemia	98	H-da	de	peso	90	D	cr	abdominal	50	F	orm	a	A	g	u	d	a	Tosse	40	Edema	40	C	orresponde	ao	período	inicial	da	doença.	O	bser	vam	-se	febre	alta,	palidez	de	m
ucosas	e	hepatoesplenom	egalia	discretas.	A	evolução	em	geral	não	ultrapassa	2	meses.	Muitas	vezes	o	paciente	apresenta	tosse	e	diarreia.	Clinicam	ente,	é	confundida	com	febre	tifóide,	malária,	esquistossomose,	doença	de	Chagas	aguda,	toxoplasmose	aguda,	histoplasmose,	entre	outras	doenças	febris	agudas	que	apresentam	hepatoesplenomegalia.
Os	pacientes	apre	sentam	altos	títulos	de	IgG	anti-Leishmania.	
O	parasitismo	é	mais	frequente	no	baço,	no	fígado	e,	menos	intenso,	na	medula	óssea.	mento	de	linfonodos	35	Anorexia	30	Eoistaxe	30	Diarreia	15	'Dados	médios	compilados	de	várias	fontes.	~\	cura	espontânea	ou	manter	o	parasito,	sem	nenhuma	evo	lução	clínica	por	toda	a	vida.	O	diagnóstico	pode	ser	aci	dental	ou	epidemiológico.	Acredita-se	que
esta	represente	a	maior	parcela	da	população	infectada	em	área	endêmica.	O	equilíbrio	apresentado	por	estes	indivíduos	pode,	entre	tanto,	ser	rompido	pela	desnutrição	ou	por	um	estado	imunossupressivo,	como	na	AIDS,	ou	pela	infecção	por	HIV,	por	diabetes,	tuberculose	ou	decorrente	do	uso	de	fármacos	im	unossupressores	pós-transplante.	A
parentem	ente	esta	ruptura	no	equilíbrio	parasito/hospedeiro	é	induzida	pela	quebra	da	barreira	funcional	dos	linfonodos	acompanhada	de	aumento	da	prostaglandina	E	com	elevação	dos	níveis	de	IL-10.	jiaiiientes	com	idade	entre	0,5-1	ano	ou	50-65	anos	os	casos	com:	suspeita	de	infecção	bacteriana,	recidivas	ou	ações,	quadros	clínicos	com
presença	de	febre	há	JBES	de	60	dias,	diarreia,	vôm	itos	ou	edema	localizado,	nr-'-em	ser	entendidos	como	motivo	de	alerta	para	a	gram	Lãie	da	doença.	Os	pacientes	com	menos	de	6	meses	-	—-í:s	de	65	anos	de	idade,	com	evidências	de	icterícia,	m	-ienos	hemorrágicos,	edema	generalizado,	sinais	de	lia	ou	desnutrição	grave,	bem	como	o	registro	de
m	a	quer	com	orbidade,	in	clusive	infecção	bacteriana,	fc	em	ser	considerados	como	de	alto	risco	para	a	evolução	I	«	icito	Recomenda-se	nesses	casos	de	alerta	ou	graves	a	r	r	v	i	o	de	medidas	profiláticas	e	terapêuticas	especiais,	^	■	É	d	õ	a	s	em	hospital	de	referência,	com	a	finalidade	de	=c-~~	i.	ietalidade.	
\	doença	abrupta	tem	se	mostrado	preocupante,	prinost	"lente	em	pacientes	portadores	de	HIV,	diabéticos	e	■	io	í	ratologias	crônicas	que	contribuem	para	que	o	óbito	m	.	Eites	que	os	principais	sinais	clínicos	e	sintomas	■pim	lesenvolvidos.	1	-r	jç	ã	o	parasito/hospedeiro	no	calazar	assume	carám	:	de	maneira	que	é	possível	resultar	em	diversas	■	d	n
a	t	:	~:cas,	que	podem	variar	desde	uma	forma	silen.:amss..	i	miomática,	(tam	bém	considerada	subclínica	ou	■	_	-	cromática),	para	um	a	forma	aguda	ou	até	a	forma	■	f	c	-n	evolução	clássica.	Fwwma	A	s	sin	to	m	á	tic	a	D*	indivíduos	podem	desenvolver	sintom	atologias	p	a	c	específicas,	que	se	manifestam	por	febre	baixa	recor■	sel	iisse	seca,
diarreia,	sudorese,	prostração	e	apresentar	F	orm	a	S	in	to	m	á	tic	a	Crônica	ou	C	a	la	za	r	C	lássico	Form	a	de	evolução	prolongada,	tam	bém	cham	ada	período	de	estado,	caracterizada	por	febre	irregular	e	asso	ciad	a	ao	contínuo	agravam	ento	dos	sintom	as.	O	emagrecimento	é	progressivo	e	conduz	o	paciente	para	a	desnutrição	proteico-calórica,
caquexia	acentuada,	mesmo	com	apetite	preservado.	
A	hepatoesplenomegalia	associada	à	ascite	determ	ina	o	aumento	do	abdome	(Figura	10.2).	E	comum	edema	generalizado,	dispneia,	cefaleia,	dores	musculares,	perturbações	digestivas,	epistaxe	e	retardo	da	puberdade.	Uma	vez	que	o	calazar	é	uma	doença	de	caráter	debi	litante	e	imunossupressivo,	as	infecções	bacterianas	secun	dárias	ou
oportunistas	são	especialmente	importantes	na	determinação	do	óbito.	São	infecções	comuns:	•	pneumonia	e	broncopneumonia,	favorecidas	prova	velmente	pelas	alterações	intersticiais	pulmonares;	•	tuberculose,	de	forma	particularmente	fulminante;	•	diarreia	e	disenteria,	principalm	ente	como	últim	a	complicação	fatal.	
Embora	amastigotas	sejam	encon	tradas	nas	lesões	intestinais,	a	disenteria	é	geralmente	atribuída	à	amebíase	e/ou	shigelose;	•	otite	média,	gengivite,	estomatite	e	cancrum	oris;	•	infecções	concomitantes	por	Plasmodium	ou	Schis	tosoma,	nas	áreas	onde	há	concomitância	de	distri	buição	destas	endemias;	A	leishmaniose	visceral	é	considerada
infecção	opor	tunista	para	indivíduos	portadores	de	HIV	ou	com	AIDS.	vista	epidemiológico,	os	pacientes	com	LDPC	participam	do	ciclo	de	transmissão,	desempenhando	papel	importante,	especialmente,	durante	os	intervalos	epidêmicos,	quando	contribuem	para	a	manutenção	do	ciclo	do	parasito.	A	etio	logia	da	LDPC	é	ainda	incompreendida,	mas	há
cada	vez	mais	evidências	que	se	trate,	em	grande	parte,	de	um	evento	mediado	pela	resposta	imune.	
A	presença	concomitante	de	lesões	nodulares	na	pele	de	pacientes	com	leishmaniose	visceral	causada	por	L.	infantum	é	rara,	porém	já	foi	des	crita,	em	especial,	nos	pacientes	coinfectados	com	HIV.	incluindo	alguns	relatos	de	caso	no	Brasil.	A	rotina	do	diagnóstico	da	leishmaniose	visceral	ba	seia-se	nos	sinais	clínicos	e	sintom	as,	em	parâm	etros
epidemiológicos,	achados	hematológicos	e	bioquímicos,	e	na	detecção	de	anticorpos	anti-Leishmania.	
A	confirmação	do	diagnóstico	é	realizada	pelo	encontro	do	parasito	em	amostras	biológicas	do	paciente.	
A	associação	de	métodos	moleculares	como	a	reação	em	cadeia	da	polimerase	(PCR).	
que	amplificam	sequências	específicas	do	DNA	do	parasito,	tem	permitido	melhor	sensibilidade,	qualidade	e	rapidez	ao	diagnóstico.	FIGURA	10.2.	Leishmaniose	visceral	(calazar):	A)	criança	aos	8-10	meses	de	infecção:	hepatoesplenomegalia	e	distensão	abdominal	típica;	B)	paciente	em	fase	adiantada,	caquético	e	com	hepatoesplenomegalia.	(Fotos
gentilmente	cedidas	pelo	Prof.	Jayme	Neves	-	Diagnóstico	e	Tratamento	das	Doenças	Infectuosas	e	Parasitárias.	
Ed.	Guanabara	Koogan,	2a	edição,	1983).	L	e	ish	m	a	n	io	se	D	érm	ica	P	ó	s-ca	la	za	r	A	leishm	aniose	dérm	ica	pós-calazar	(LDPC)	é	uma	manifestação	cutânea	da	leishmaniose	atribuída	à	L.	donovani,	que	ocorre	após	o	tratamento	da	forma	visceral.	Os	casos	de	LPDC	são	relatados,	principalmente,	em	pacientes	no	subcontinente	indiano	e	no	leste	da
África,	especial	m	ente	na	ín	d	ia,	em	B	angladesh,	no	N	epal,	no	Sudão,	na	Etiópia,	no	Quênia	e	na	Somália,	havendo	diferenças	regionais	na	m	anifestação	do	quadro	clínico.	No	leste	da	África	a	frequência	de	LDPC	é	maior,	e	ocorre	em	até	50%	dos	casos	de	calazar,	enquanto	no	subcontinente	indiano	os	relatos	estão	em	cerca	de	10%.	A	LDPC	se
manifesta	nor	malmente	de	6	meses	a	5	anos	após	a	cura	clínica	do	cala	zar	acometendo	crianças	e	adultos	igualmente.	No	Sudão	é	comum	ocorrer	concomitantemente	com	a	doença	visceral.	Provoca	lesões	da	pele,	que	têm	aparência	variada	e	são	caracterizadas	pelo	aparecimento	de	áreas	com	hipopigmentação,	pápulas	ou	máculas	e,	às	vezes,
nódulos,	loca	lizados	principalmente	na	face,	no	tronco	e	nos	membros.	
Embora	o	parasitismo	cutâneo	seja	intenso,	a	medula	óssea	e	as	vísceras	geralm	ente	estão	negativas	e	não	há	febre	ou	outro	sinal	de	envolvim	ento	visceral.	As	lesões	podem	levar	meses	ou	anos	para	desaparecerem	e	o	tra	tam	ento	pode	ser	prolongado.	No	Sudão,	no	entanto,	o	tratamento	não	é	rotina,	já	que	a	maioria	dos	casos	(85%)	apresenta
cura	espontânea	no	prazo	de	1	ano.	Do	ponto	de	D	ia	g	n	ó	stic	o	Clínico	Baseia-se	nos	sinais	clínicos	e	sintomas	apresentados	pelos	pacientes	associados	à	história	de	residência	em	área	endêmica.	Entretanto,	é	preciso	atenção	especial	para	outras	doenças	que	apresentam	sintomatologia	semelhante,	como	malária,	toxoplasmose,	brucelose,
tuberculose	e	esquistos	somose,	principalmente	em	áreas	onde	ocorre	superposição	na	distribuição	das	doenças.	Nos	pacientes	com	AIDS,	portadores	do	vírus	HIV,	de	doenças	malignas	como	linfomas	e	lúpus	eritematoso	sistêmico,	de	doenças	crônicas	como	diabetes,	e	naqueles	submetidos	a	transplantes	de	órgãos	em	uso	de	fármacos	contra	a
rejeição,	os	sinais	e	sintomas	do	calazar	podem	ser	alterados,	de	forma	que	as	manifestações	clínicas	não	m	antenham	as	suas	características.	Em	particular,	nos	pacientes	com	AIDS,	os	sintom	as	mais	relatados	são	as	lesões	de	pele,	manifestações	hemorrágicas	gastrointestinais	e	respiratórias,	por	vezes,	na	completa	ausência	de	febre	e
esplenomegalia.	D	ia	g	n	ó	stic	o	L	a	b	o	ra	to	ria	l	•	Pesquisa	do	Parasito	O	diagnóstico	parasitológico	baseia-se	na	observa	ção	direta	do	parasito	em	preparações	de	material	obtido	de	aspirado	de	m	edula	óssea,	baço,	fígado	e	linfonodo.	mediante	a	confecção	de	esfregaços	em	lâmina	de	vidro,	corados	pelo	Giemsa	ou	Panótico	Rápido®,	isolamento
em	meio	de	cultura	NNN	(Novy,	Nicolle	e	McNeal)	LIT	(Liver	Infusion	T	ryptose),	N	NN	/LIT,	Schneider	(S	ch	n	eid	er’s	Insect	Medium),	dentre	outros,	ou	inoculação	em	animais	de	laboratório	(hamster	e	camundongos	como	BALB/c).	Quando	obtidos	por	biópsia,	podem	ser	elaborados	cortes	CAPÍTULO	1C	i-itológicos	de	fragmentos	dos	órgãos	para	a
pesquisa	do	rirasito	por	meio	de	análise	imuno-histoquímica	ou	historaiológica	convencional.	A	punção	de	medula	óssea	é	considerada	uma	técnica	iimples	que	representa	pouco	risco	para	o	paciente.	No	acalto,	é	realizada	no	osso	do	estemo,	no	nível	do	segundo	:	:paço	intercostal,	e	como	segunda	escolha	na	crista	ilíaca.	Em	crianças	menores	de	2
anos,	recomenda-se	a	superfície	medial	da	diáfise	proxim	al	da	tíbia.	A	sensibilidade	da	ecnica	encontra-se	em	tomo	de	60-70%.	O	cultivo	do	con;_do	do	aspirado	pode	m	elhorar	esta	sensibilidade	e	dar	naior	segurança	para	o	diagnóstico,	entretanto	raramente	é	usado	na	rotina	da	prática	clínica,	pois	a	multiplicação	dos	:.irasitos	pode	levar	dias	ou
semanas.	A	biópsia	hepática	oferece	resultados	questionáveis,	;m	virtude	da	m	enor	densidade	de	parasitos	no	órgão.	En	cora	a	punção	aspirativa	esplénica	seja	o	método	que	:	maior	sensibilidade	(90-98%),	a	natureza	da	técnica	riscos	ao	paciente,	podendo	levar	à	ruptura	do	i	i	nemorragias	fatais.	Por	serem	métodos	de	risco	e	:•>,	tendem	a	ser
substituídos.	A	p	esquisa	de	sequências	específicas	do	DN	A	de	^£:j-unania	em	amostras	biológicas	pela	PCR	está	dispo■	-	muda	na	prática	da	patologia	clínica	para	o	diagnóstico	i	t	_	'im	anio	se	visceral,	em	diferentes	centros.	Com	base	k	LU	sensibilidade	e	especificidade	da	técnica,	seu	uso	s	jcssivel	em	grande	variedade	e	pequena	quantidade	de	n
a	enal	biológico	incluindo	sangue	periférico,	o	que	toma	i	nagnóstico	menos	dependente	de	intervenções	invasivas.	M	éto	d	o	s	Im	u	n	oíógicos	Uma	característica	marcante	do	calazar	é	a	presença	de	mc-mamaglobulinemia,	decorrente	da	expansão	policlonal	jc	mfocitos	B,	que	caracteriza	a	resposta	imune	adaptativa,	.	—	mande	produção	de
anticorpos	inespecíficos,	principaln	e	n	e	IgG	e	IgM.	Os	altos	níveis	de	anticorpos	produzidos	pelos	pacienes	permitem	a	aplicação	de	um	a	variedade	de	técnicas	Krológicas	para	o	diagnóstico.	Os	testes	apresentam	sen:	idade	e	especificidade	variáveis,	entretanto	devem	ser	>	escolha	im	ediata	diante	de	suspeita	clínica	da	doença,	rmrcipalmente,	por
serem	menos	invasivos	e	apresentarem	menor	risco	para	o	paciente.	Sua	aplicação	no	diagnóstico	em	pacientes	imunoss	x	n	m	id	o	s	requer	cuidado	na	interpretação	de	resultados.	D	evido	à	ausência	de	clones	de	linfócitos	T,	capazes	de	aesenninar	a	estimulação	de	linfócitos	B	e	dependendo	do	-	rmento	da	infecção,	o	paciente	imunossuprimido	pode
*	i	:	apresentar	títulos	de	anticorpos	e,	consequentemente,	s	resultados	podem	ser	conflitantes	ou	duvidosos.	O	diagnóstico	sorológico	pode,	em	algumas	circunsa	rc	ia	s,	ser	aplicado	no	controle	da	resposta	terapêutica.	Enretanto,	como	controle	de	cura,	os	resultados	devem	ser	.	.	áadosamente	analisados	e	interpretados.	As	técnicas	sorológicas
aplicadas	podem	ser	inespecíícas.	
só	avaliando	a	presença	da	hipergamaglobulinemia,	.:	n	o	a	reação	de	formol-gel,	que	mostra	como	resultado	-	rrecipitação	e	a	gelificação	das	proteínas	do	soro	de	l-^	T	U	L	O	10	pacientes,	quando	em	contato	com	o	formaldeído.	Porém,	os	testes	que	identificam	IgG,	suas	frações	e	IgM,	dirigi	dos	contra	o	parasito,	são	os	mais	utilizados.	No	Brasil,	as
técnicas	disponibilizadas	nos	Lacens	(Laboratório	Central	de	Saúde	Pública	do	Estado)	para	pesquisa	de	anticorpos	anú-Leishmania	são	a	reação	de	imunofluorescência	indi	reta	(RIFI)	e	o	teste	rápido	imunocromatográfico.	•	Reação	de	Imunofluorescência	In	direta	(RIFI)	Utiliza	como	antígeno	formas	promastigotas	fixadas	em	lâmina.	Trata-se	de
método	de	simples	execução	e	que	apresenta	uma	sensibilidade	alta	na	detecção	de	casos	de	leishmaniose	visceral,	porém	apresenta	reações	cruzadas	com	outros	tripanosom	atídeos	causadores	de	infecção	hum	ana,	com	o	leishm	aniose	teg	u	m	en	tar	e	doença	de	Chagas,	além	de	malária,	esquistossomose	e	tuberculose	pulmonar.	A	reação	cruzada
representa	uma	das	principais	limitações	da	técnica.	Entretanto,	no	calazar,	os	títulos	de	anticorpos	são	muito	mais	altos	durante	a	doença.	E	o	teste	mais	usado,	inclusive	na	avaliação	da	resposta	à	terapêu	tica.	Para	o	diagnóstico	hum	ano,	reações	positivas,	em	diluição	igual	ou	superior	a	1:80,	são	considerados	resul	tados	confirmatórios	para
leishmaniose	visceral,	desde	que	excluídos	outros	diagnósticos.	
•	Teste	Rápido	Imunocromatográfico	Trata-se	de	métodos	sensíveis,	específicos,	de	rápida	execução	(5-10	min)	e	interpretação	visual	das	reações,	o	que	possibilita	seu	em	prego	em	condições	de	campo.	Baseiam-se	na	avaliação	de	pequeno	volume	da	amostra	sanguínea,	de	plasma	ou	de	soro	de	paciente	suspeito	por	m	eio	de	plataform	as	im
unocrom	atográfícas.	Os	testes	rápidos	recom	endados	pelo	M	inistério	da	Saúde	para	o	diagnóstico	da	leishmaniose	visceral	no	Brasil	(TRALd®,	IT-LEISH®,	Kala-Azar	Detect®)	utilizam	antígeno	recombinante	como	o	rK39,	o	qual	reconhece	anticorpos	específicos	anti-Leishmania	do	complexo	donovani.	O	acréscimo	de	outro	antígeno	recombinante
(rK26)	ao	teste	TRALd	pro	porcionou	aumento	da	sensibilidade,	permitindo	o	diagnós	tico	de	indivíduos	assintomáticos,	não	reagentes	ao	rK39.	A	adoção	de	teste	rápido	imunocromatográfico	rK39	pelo	M	inistério	da	Saúde	tem	contribuído	para	a	redu	ção	da	letalidade	mediante	o	diagnóstico	e	o	tratamento	precoce	dos	casos.	Como	o	resultado
positivo	em	testes	im	unocrom	atográficos	que	utilizam	antígenos	recombinantes	é	considerado	confirmatório,	permite	para	os	casos	clinicam	ente	suspeitos	o	início	im	ediato	do	tratamento.	Entretanto,	a	recomendação	para	os	serviços	de	saúde	é,	quando	possível,	de	usá-lo	em	conjunto	com	outras	técnicas	diagnosticas.	•	Ensaio	Im	unoenzim	ático
(ELISA)	Trata-se	de	metodologia	que	permite	o	processamento	de	grande	número	de	amostras	em	curto	espaço	de	tempo.	Os	antígenos	utilizados	são	solúveis	e	o	teste	apresenta	alta	sensibilidade	na	detecção	de	casos	de	calazar.	Contudo,	podem	m	ostrar	reações	cruzadas	com	outros	tripanoso-	77	m	atídeos.	Este	problem	a	é	solucionado	com	o
emprego	de	antígenos	purificados	e	recombinantes.	Dentre	os	antígenos	purificados,	as	proteínas	de	superfície	presentes	na	m	embrana	do	parasito	apresentam	grande	perspectiva	de	uso,	como	recombinantes	ou	peptídeos	sintéticos.	Algumas	variações	do	teste	são	utilizadas	na	pesquisa	de	anticorpos	e/ou	antígenos	do	parasito,	dentre	elas,	o	DOT-
ELISA,	o	FAST-ELISA	e	ELISA-FML.	M	é	to	d	o	s	M	olecu	lares	Diversas	técnicas	permitem	o	diagnóstico	molecular	a	partir	da	amplificação	de	sequências	específicas	do	DNA	do	parasito	extraído	das	mais	distintas	amostras	biológicas	provenientes	do	paciente:	como	aspirados	de	medula	óssea,	baço	ou	linfonodos,	fragmentos	de	pele	ou	mucosa,
sangue	periférico	total,	sangue	coletado	em	papel-filtro,	tecido	incluído	em	parafina	e	outras.	A	presentando	alta	sensibilidade	e	especificidade,	a	PCR,	que	amplifica	sequências	do	DNA	presente	no	cinetoplasto	do	parasito,	é	a	metodologia	mais	empregada	no	diagnóstico,	sendo	possível	seu	uso	no	monitoramento	tera	pêutico	e	em	estudos
epidemiológicos.	A	PCR	quantitativa	em	tempo	real	(qPCR)	é	uma	técnica	recente	que	permite	o	contínuo	monitoramento	da	amplificação	de	sequências	de	DNA	do	parasito,	enquanto	a	reação	ocorre.	Com	isto,	obtém	-se	com	precisão	e	reprodutibilidade	o	número	de	cópias	da	sequência-alvo,	e	consequentemente	a	carga	para	sitária	presente	em
determinada	amostra.	Há	ainda,	a	dispo	nibilidade	de	outras	técnicas	como	métodos	de	hibridização	de	DNA	e	a	reação	em	cadeia	da	polimerase-transcriptase	reversa	(RT-PCR)	para	detecção	de	RNA.	O	u	tr	o	s	T	estes	Considerando	o	aum	ento	das	globulinas,	associado	à	perda	de	albumina	que	ocorre	no	calazar,	a	relação	album	ina/globulina	pode
ser	acom	panhada	por	meio	da	eletroforese	de	proteínas	séricas.	A	curva	do	teste	tende	a	se	reverter	para	a	normalidade	diante	da	boa	resposta	à	tera	pêutica	específica.	Entretanto,	por	ser	inespecífica,	a	análise	da	relação	albumina/globulina	sérica	deve	ser	feita	em	con	junto	com	outras	técnicas	diagnosticas,	como	a	sorologia.	A	intradermorreação
de	Montenegro,	também	conhe	cida	por	leishm	anina	ou	teste	de	M	ontenegro,	m	ede	a	imunidade	mediada	por	células	(Capítulo	8).	O	fato	de	ser	sem	pre	negativa	durante	o	período	de	estado	da	doença	impede	seu	uso	no	diagnóstico.	
Após	a	cura	terapêutica,	cerca	de	6	meses	a	3	anos,	o	teste	toma-se	positivo.	O	Ministério	da	Saúde	recomenda	a	dose	de	20	mg	de	Sb5+kg/dia,	por	via	endovenosa	ou	intramuscular,	obede	cendo	ao	limite	máximo	diário	de	2	a	3	ampolas	do	pro	duto,	durante	20	dias,	ou	no	máximo	por	40	dias.	No	Brasil,	segundo	o	Ministério	da	Saúde,	não	existe
documentação	da	presença	de	cepas	de	L.	i.	chagasi	resisten	tes	aos	antimoniais,	em	testes	in	vitro.	Em	caso	de	recidiva	é	recomendado	um	segundo	tratamento	com	a	mesma	dose.	porém	com	duração	mais	prolongada	(40	dias	no	máximo),	antes	de	considerar	o	caso	como	refratário	e	utilizar	esque	mas	terapêuticos	alternativos.	Neste	caso,	as
formulações	lipossomais	de	anfotericina	B	são	os	produtos	indicados,	com	a	recomendação	de	uso	sob	regime	hospitalar.	
As	formulações	lipossomais	de	anfotericina	B	foram	desenvolvidas	com	o	objetivo	de	reduzir	a	toxicidade	do	fármaco	e	aumentar	sua	eficácia	terapêutica,	sendo	encon	tradas	no	mercado	nas	seguintes	apresentações:	anfotericina	B	lipossomal	(Ambisome®),	anfotericina	B	em	dispersão	coloidal	(Amphotec®)	e	anfotericina	B	em	complexo	lipídico
(Abelcet®).	
O	custo	elevado	desses	sistemas	de	trans	porte	de	fármacos	dificulta	sua	aplicação	na	rotina	médica.	No	entanto,	com	base	em	resultados	clínicos	preliminares	que	dem	onstraram	m	aior	toxicidade	da	anfotericina	B.	quando	comparado	com	a	anfotericina	B	lipossomal	e	com	o	antimoniato	de	N-metil	glucamina,	o	Ministério	da	Saúde	ampliou	a
indicação	de	uso	da	formulação	lipossomal	em	pacientes	diagnosticados	com	calazar.	A	anfotericina	B	lipossomal,	que	já	era	indicada	para	três	grupos	prioritá	rios	(pessoas	com	idade	inferior	a	1	ano	e	acima	dos	50	anos,	pacientes	com	insuficiência	renal	e	transplantados	cardíacos,	renais	e	hepáticos),	passou	a	ser	a	medicação	de	primeira	escolha
para	pacientes	com	leishmaniose	viscera:	que	atendam	pelo	menos	a	um	dos	critérios	a	seguir:	•	Gestantes;	•	Idade	menor	que	1	ano;	•	Insuficiência	hepática	ou	cardíaca;	•	Intervalo	QT	corrigido	no	exame	eletrocardiográficc	maior	que	450	milissegundos	(ms);	•	Uso	concom	itante	de	m	edicamentos	que	alteram	o	intervalo	QT;	•	Hipersensibilidade	a
medicamentos	utilizados	para	e	tratamento	do	calazar;	•	Infecção	pelo	HIV,	comorbidades	ou	uso	de	medica	ção	que	comprometa	a	imunidade;	•	Falha	terapêutica	ao	antimoniato	de	N-metil	gluca	mina	ou	a	outros	medicamentos;	•	Escore	de	gravidade:	clínico	>	4	ou	clínico-laboratorial	>	6	(Ministério	da	Saúde,	2011).	T	ra	ta	m	e	n	to	Q	u	im	io	te	ra
p	ia	-	T	ratam	en	to	E	specífico	O	arsenal	terapêutico	contra	a	leishmaniose	visceral	é	limitado.	Os	antimoniais	pentavalentes	(Sb5+),	antimoniato	de	N	-m	etil	glucam	ina	(Glucantime®)	e	estibogluconato	sódico	(Pentostam®),	são	a	primeira	opção	terapêutica	na	m	aioria	dos	países.	No	Brasil,	o	fármaco	de	escolha	é	o	Glucantime®,	que	é	de
distribuição	gratuita	e	controlada	pela	rede	de	saúde	pública.	Vale	ressaltar	que,	com	exceção	das	situações	descritas	acima,	o	Ministério	da	Saúde	continua	indicando	o	uso	dc	antimoniato	de	N-metil	glucamina	como	primeira	escolha	para	o	tratamento	da	doença.	Até	pouco	tempo,	todos	os	medicamentos	disponíveis	para	o	tratamento	das
leishmanioses	eram	injetáveis,	o	que	muitas	vezes	determinava	o	abandono	do	tratamento	pelo	paciente.	A	miltefosina	(hexadecilfosfocolina),	inicialmente	desenvolvida	para	terapia	antineoplásica,	foi	o	primeiro	fár-	CAPÍTULO	naco	oral	efetivo	para	o	tratamento	das	leishmanioses.	Na	índia,	o	tratamento	oral	da	leishmaniose	visceral	apresentou	-õ%
de	cura,	quando	a	miltefosina	foi	administrada	na	dose	de	100	mg/dia,	durante	28	dias.	Segundo	a	OMS,	a	dose	recomendada	é	de	2,5	mg/kg/dia	para	crianças	até	12	anos,	100	mg/dia	em	pacientes	pesando	entre	25-50	kg	e	150	mg/	dia	em	pacientes	acima	de	50	kg,	durante	28	dias.	Sua	desantagem	encontra-se	no	fato	de	apresentar	meia-vida
proongada,	o	que	pode	favorecer	o	aparecimento	de	resistência.	R	ecentem	ente,	a	parom	om	icina	(am	inosidina),	um	antibiótico	da	classe	dos	aminoglicosídeos,	foi	introduzida	rara	o	tratamento	do	calazar	indiano	e	no	oeste	da	África,	com	relatos	de	95	e	85%	de	cura,	respectivamente,	quando	_sado	na	dose	de	15-20	mg/kg	por	21	dias.	Mesmo	pro-
missora,	ainda	não	é	utilizada	na	rotina	do	tratamento	da	i.shmaniose	visceral	no	Brasil.	Independentemente	do	protocolo	terapêutico,	os	cri	térios	de	cura	são	clínicos	e	devem	ser	observados	os	-eguintes	aspectos:	curva	térmica	normal,	redução	da	hepariesplenomegalia	e	melhora	nos	parâmetros	hematológicos.	I	-etorno	à	normalidade	do
proteinograma	e	a	redução	dos	r	ralos	de	anticorpos	são	gradativos	e	lentos.	O	estado	geral	melhora	progressivamente	com	o	retomo	do	apetite.	A	cura	e	completa	com	a	negativação	do	parasitismo.	-	m	u	n	o	q	u	im	io	tera	p	ia	Em	algumas	situações	têm	sido	usadas,	em	pacientes	:	:m	leishmaniose	visceral	aguda	ou	refratários	aos	anti■	o	n	iais
pentavalentes,	substâncias	im	unorreguladoras,	_	~	o	rHINF-y	(interferon	gama	hum	ano	recom	binante)	r	.	associação	aos	antim	oniais.	Este	tipo	de	abordagem	erapêutica	é	ainda	de	alto	custo,	portanto	seu	uso	tem	sido	'rf—ito.	Futuras	perspectivas	no	tratamento	da	leishmaniose	i	sceral	envolvem	o	uso	de	citocinas	recombinantes	humah	s	.	como	o
HGM-CSF	(fator	estimulador	de	colônias)	e	i	-%IL-12	(IL-12	humana	recombinante),	como	adjuvantes	ia	r	-imioterapia.	Tratam	ento	In	específico	São	medidas	paralelas	ao	tratam	ento	específico	que	s	a	a	corrigir	as	manifestações	clínicas	próprias	da	doença,	-	:	n	:	anem	ia,	desnutrição,	fenôm	enos	hem	orrágicos	e	im	ros.	e	dar	solução	oportuna	às
infecções	secundárias	e	concomitantes.	fc	rtd	em	iologfia	L	k	stn	b	uição	G	eográfica	\	leishm	aniose	visceral	é	um	a	doença	própria	de	■	m	s	--rais.	sendo	endêmica	em	79	países	localizados	nas	•wrjitr	r	:	meais	e	subtropicais	da	Ásia,	do	Oriente	Médio,	■	-	—	da	América	Central	e	da	América	do	Sul.	Nessas	■	g	õ	e	s	,	estima-se	uma	população	em
tomo	de	200	milhões	Et	ressoas	em	risco	de	contrair	a	infecção	e	cerca	de	500	m_	'o	v	o	s	casos	por	ano.	Segundo	estimativas	da	OMS,	a	e	-rm	aniose	visceral	é	responsável	por	cerca	de	60	mil	t	r.es	por	ano,	em	todo	o	mundo.	l	í	^	-	J	L	O	10	Ocorre	nos	países	situados	no	mar	Mediterrâneo,	no	sul	da	Europa	e	no	norte	da	África.	Na	índia,	assume
também	caráter	urbano.	
Mais	de	90%	dos	casos	de	leishmaniose	visceral	no	mundo	acontecem	na	índia,	em	Bangladesh,	no	Nepal,	na	Etiópia,	no	Sudão,	no	Sudão	do	Sul	e	no	Brasil.	Na	A	m	érica	Latina,	é	encontrada	na	A	rgentina,	na	Bolívia,	no	Brasil,	na	Colôm	bia,	na	Costa	Rica,	em	El	Salvador,	em	G	uadalupe,	na	Guatem	ala,	em	Flonduras,	no	México,	na	Nicarágua,	no
Paraguai,	no	Uruguai	e	na	Venezuela.	No	Brasil,	ocorrem	mais	de	90%	dos	casos	relatados	na	América	Latina,	especialmente	na	Região	Nordeste.	A	doença	é	registrada	em	todas	as	regiões	do	país,	sendo	a	Região	Sul	a	última	a	ter	casos	notificados.	Nos	estados	das	regiões	Nordeste,	Sudeste	e	Centro-Oeste,	ocorrem	a	maio	ria	dos	registros	de	casos
humanos.	A	Figura	10.3	mostra	a	estratificação	das	áreas	com	transmissão	de	leishmaniose	visceral	no	Brasil,	segundo	município	de	residência	e	média	de	casos	de	2008	a	2010.	A	estratificação	considerada	foi	a	m	édia	do	número	de	casos	nos	últim	os	3	anos,	sendo	m	enos	que	2,4	casos	é	indicativo	de	transm	issão	espo	rádica,	entre	2,4	e	4,4	transm
issão	m	oderada	e	igual	ou	superior	a	4,4	casos	transmissão	intensa.	
Entre	os	anos	de	1999	e	2013,	o	Ministério	da	Saúde	registrou	74.980	casos	de	leishmaniose	visceral	no	território	brasileiro,	dos	quais	67,2%	(50.351	casos)	ocorreram	na	Região	Nordeste.	Nessa	região	os	estados	do	M	aranhão,	do	Piauí,	da	Bahia	e	do	Ceará	registraram	juntos	cerca	de	78%	dos	casos.	Até	o	final	da	década	de	1990,	a	Região
Nordeste	concentrava	90%	dos	casos,	já	em	2013	o	registro	foi	de	53,6%	do	total	de	casos	nacionais.	Entretanto,	houve	expansão	da	doença,	o	que	determinou	aumento	do	número	de	casos	nas	regiões	Centro-Oeste,	Sudeste	e	Norte	além	da	notificação,	ainda	esporádica,	de	casos	na	Região	Sul.	Na	última	década,	casos	autóctones	de	leishmaniose
visceral	foram	registrados	em	todos	os	estados	da	federação,	inclu	sive	o	Distrito	Federal.	Em	bora	seja	tipicam	ente	rural,	a	doença	pode	ser	adquirida	em	vilas	ou	em	subúrbios	de	grandes	cidades,	onde	as	condições	am	bientais	sejam	apropriadas	para	o	desenvolvim	ento	do	vetor.	Em	algum	as	cidades,	como	São	Luís	(M	A),	Teresina	(PI),	Fortaleza
(CE),	Aracaju	(SE),	Belo	Horizonte	(MG)	e	A	raçatuba	(SP),	a	doença	tem	caráter	urbano.	Em	outras,	com	o	Santarém	(PA),	Sobral	e	Russas	(CE),	Jacobina	(BA),	Três	Lagoas	(MS),	Campo	Grande	(MS)	e	Palmas	(MS)	observam-se	aspectos	de	transição,	em	que	a	doença	atinge	bairros	de	periferia,	que	guardam	certas	características	rurais,	mas	já	pode
ser	encontrada	nas	áreas	urbanizadas.	Os	principais	focos	conhecidos	estão	localizados	nas	regiões	semiáridas	que	ocupam	a	maior	parte	do	Nordeste,	parte	do	Sudeste	e	Centro-Oeste	do	Brasil.	No	Nordeste,	a	transmissão	ocorre	nos	sopés	de	serra	ou	vales.	O	terreno	é	usualmente	rochoso,	com	cavernas	e	vegetação	arbustiva.	No	Nordeste,	também
ocorre	transmissão	em	áreas	relativa	mente	úmidas,	margeando	os	rios.	Nas	áreas	muito	úmidas	da	região	Amazônica,	todos	os	casos	ocorrem	em	locais	livres	das	enchentes,	onde	é	possível	o	desenvolvimento	das	larvas	dos	flebotomíneos.	No	estado	de	Minas	Gerais,	79	1	r	r	%	?	tíL	I	I	Sem	casos	(4.312)	□	Transmissão	esporádica	(1.017)	[T	l
Transmissão	moderada	I	|	Transmissão	intensa	(98)	(138)	*-v.-	/	V	•V	í	^	y	FIGURA	10.3.	Áreas	com	transmissão	de	leishmaniose	visceral	(LV)	no	Brasil.	Estratificação	dos	casos	de	leishmaniose	viscera	segundo	município	de	residência	e	média	de	casos	de	2008	a	2010.	Fonte:	SVS/MS	(	.	php/o-ministerio/principal/secretarias/svs).	a	maior	incidência
do	calazar	ocorre	na	região	metropoli	tana	de	Belo	Horizonte,	vales	dos	rios	Jequitinhonha,	São	Francisco	e	Doce.	Na	Região	Centro-Oeste,	predomina	no	estado	do	Mato	Grosso	do	Sul.	A	epidemiologia	das	espécies	de	Leishmania	do	com 	plexo	donovani	assume	características	distintas	dependendo	da	distribuição	geográfica	da	espécie	do	parasito	e
do	ecótopo	local	no	qual	ele	se	mantém.	Existem	dois	tipos	epidemiológicos	clássicos,	antroponótico	e	zoonótico,	de	acordo	com	a	presença	ou	ausência	de	reservatório	animal	(Tabela	10.1).	N	a	índia,	a	doença	é	uma	antroponose	entre	adoles	centes	e	jov	en	s	adultos,	e	sua	expansão	é	determ	inada	pela	m	ovim	entação	de	pessoas	pelas	áreas	de
potencial	transmissão.	Nas	Américas,	a	leishmaniose	visceral	é	uma	zoonose	que	envolve	animais	silvestres	e	domésticos,	como	reservatórios,	e	os	humanos.	A	persistência	do	parasito	em	uma	região	depende	de	pelo	menos	dois	fatores:	a	presença	do	inseto	vetor	e	de	um	hospedeiro	vertebrado	suscetível.	No	Brasil,	durante	a	década	de	1950,
Leônidas	Deane,	Maria	Deane	e	J.	E.	Alencar,	entre	outros,	estudando	o	cala	zar	no	Ceará,	estabeleceram	a	importância	epidemiológica	de	L.	longipalpis	como	vetor;	do	cão	dom	éstico	(Canis	fam	ilia	ris)	e	da	raposa	(Lycalopex	vetulus)	como	fonte	de	infecção	e	manutenção	da	doença.	Ficou	demonstrado	que	o	calazar	ocorre	em	ciclos	epidemiológicos
distintos:	silvestre,	peridom	éstico	de	característica	rural	e	ciclo	doméstico	periurbano.	Hoje	já	é	observado	em	condições	absolutam	ente	urbanas	e	ainda	se	verifica	sobreposição	destes	ciclos.	A	Figura	10.4	mostra	o	ciclo	epidemiológico	da	leishmaniose	visceral	no	Brasil.	Vetor	Desde	1936,	já	era	reconhecida	por	Evandro	Chagas	a	presença	do	vetor
L.	longipalpis	nos	principais	focos	de	calazar.	O	inseto	tem	am	pla	distribuição	geográfica	e	está	sempre	presente	onde	há	transm	issão	da	doença.	Nas	Américas,	sem	dúvida,	é	a	espécie	mais	importante	na	epidemiologia	da	doença.	Sua	distribuição	inclui	áreas	silvestres,	rurais,	suburbanas	e	urbanas.	No	entanto,	outras	espécies	de	flebotomíneos	já
foram	descritas	como	trans	m	issoras	em	áreas	geográficas	limitadas,	como	é	o	caso	de	Lutzom	yia	evansi,	identificado	como	transm	issor	na	Colômbia	e	na	Venezuela	durante	a	década	de	1990.	Diante	da	aparente	ausência	de	L.	longipalpis	na	cidade	de	Corumbá,	estado	do	Mato	Grosso	do	Sul,	Lutzomyia	cru	zi	foi	tam	bém	apontado	no	B	rasil	com	o
possível	CAPÍTULO	1C	"\	J	visceral	r/index.	Ciclo	epidemiológico	da	leishmaniose	visceral	(LV)	no	Brasil	-	Leishmania	infantum	chagasi.	A)	Ciclo	rural:	(1)	raposa	afectada;	(2)	gambá	infectado	(reservatório	sinantrópico	que	circula	nos	ambientes	silvestre,	rural	e	urbano);	(3)	galinheiro	onde	rebótomos	(Lutzomyia	longipalpis)	se	reproduzem;	(4)	cão
de	caça	infectado	(reservatório	doméstico);	(5)	L.	longipalpis	infectado;	d'	domicílio	rural	onde	os	flebótomos	infectados	nos	reservatórios	picam	os	humanos.	B)	Ciclo	urbano:	(a)	cão	doméstico	infec	ção	;	(b)	gambá	infectado;	(c)	galinheiro	em	quintal	de	casa;	(d)	L.	longipalpis	infectado;	(e)	domicílio	urbano	onde	os	flebótomos	"'ectados	nos
reservatórios	picam	os	humanos.	As	setas	indicam	as	possibilidades	de	circulação	do	parasito.	(Original	de	David	-	Neves,	2013.)	FIGURA	10.4.	o	fonte	nstrado	stintos:	e	ciclo	adições	m	sição	ológico	Chagas	s	focos	gráfica	ioença.	lortantc	ai	áreas	.	outras	0	transo	caso	ssor	na	).	1	cidade	'zomyia	ossível	ÍTULO	10	ransm	issor	de	L.	
i.	chagasi	no	local	em	1998,	a	partir	da	■bservação	de	formas	promastigotas	presentes	em	fêmeas	;apturadas.	A	tualm	ente,	sabe-se	que	as	duas	espécies	convivem	no	local,	provavelmente	ambas	transmitindo	os	rarasitos.	A	taxa	de	infecção	por	Leishmania	em	L.	longipalpis	é	cependente,	entre	outros	fatores,	da	capacidade	de	infecção	í	io	tipo	de
lesão	do	hospedeiro	reservatório,	bem	como	i	i	técnica	laboratorial	adotada	para	sua	determ	inação.	ãíTudos	de	campo,	em	focos	ou	período	de	epidem	ia	da	ie	shmaniose	visceral,	revelam	baixas	taxas	de	infecção	;	:s	flebotomíneos,	geralmente	inferiores	a	1%.	Entretanto,	-	_ando	são	utilizadas	técnicas	moleculares	(PCR	e	qPCR)	.	ç	parati	vãmente	à
dissecação	e	ao	exame	direto	do	intesznc	do	inseto	por	microscopia	convencional,	espera-se	que	ç	_ixas	de	infecção	de	flebotomíneos	apresentem	valores	-	ç	;	í	elevados.	A	densidade	populacional	de	L.	
longipalpis	varia	r	.	:o.	de	acordo	com	o	nicho	ecológico	e	com	as	esta	>	-	‘~	J	L	0	10	ções	do	ano,	e	tem	im	portância	na	taxa	de	transm	issão	do	calazar.	Assim,	no	Ceará,	a	média	de	captura/hora	de	L.	longipalpis,	picando	humanos,	foi	de	75,8	nos	sopés	de	serra	e	vales,	onde	a	doença	é	particularmente	frequente,	comparada	com	7,2	nas	planícies	ou
platôs,	onde	os	pacien	tes	são	escassos	ou	ausentes.	
Lutzomyia	longipalpis	alimenta-se	em	numerosas	es	pécies	de	m	am	íferos	e	aves,	incluindo	hum	anos,	cães	e	raposas,	conhecidas	fontes	de	infecção,	além	de	outros	anim	ais	sinantrópicos	e	dom	ésticos.	E	sta	característica	alimentar	provavelmente	contribuiu	para	sua	adaptação	e	colonização	em	diferentes	ambientes.	No	am	biente	peridom	iciliar,	m
uitos	focos	de	flebo	tomíneos	são	mantidos	próximos	de	galinheiros,	onde	as	galinhas	tomam-se	focos	de	repastos	sanguíneos	consecu	tivos,	mantendo	aí	o	ciclo	biológico	do	inseto.	Os	humanos	e	o	cão	são	alvos	dos	flebotomíneos	peridomiciliares	e	são	picados	especialmente	no	início	da	noite,	dentro	ou	fora	das	casas.	
R	e	se	rv	a	tó	rio	s	As	raposas	do	cam	po	(L	ycalopex	vetulus)	e	os	cachorros-do-m	ato	(	C	erdocyon	thous)	são	reservatórios	silvestres	primitivos	de	L.	i.	chagasi.	L.	
vetulus,	reserva	tório	descrito	por	L.	Deane	e	M.	Deane,	é	encontrado	nas	regiões	Sudeste,	Centro-Oeste	e	Nordeste,	onde	é	visto	no	peridomicílio	de	áreas	rurais.	Nessas	regiões	representam	uma	fonte	contínua	de	realimentação	de	focos	da	infecção.	C.	
thous	é	encontrado	na	A	m	azônia	em	áreas	de	“terra	firme”,	sendo	o	reservatório	silvestre	das	regiões	do	Pará	e	da	ilha	de	Marajó,	onde	a	doença	é	endêmica.	A	infecção	em	C.	thous	é	de	natureza	inaparente	e	pouco	se	conhece	de	seus	aspectos	clínicos.	Em	L.	vetulus,	alguns	animais	parecem	saudáveis	enquanto	outros	apresentam	os	sinais	clínicos
usuais	da	infecção	canina,	incluindo	os	últimos	estágios	da	doença	(Figura	10.5).	O	parasitismo	cutâneo	é	intenso	e	facilitador	das	infecções	em	flebotomíneos	que	neles	se	alimentam.	Outras	espécies	de	m	am	íferos	já	foram	encontradas	parasitadas	e,	embora	não	sejam	considerados	reservatórios,	são	alvos	de	atenção,	principalmente	para	os
aspectos	que	envolvem	a	transm	issão	do	parasito	em	condições	espe	ciais,	inclusive	em	áreas	urbanas.	Destaque	para	os	gatos	domésticos	com	leishmaniose	visceral,	cuja	capacidade	de	promoverem	a	infecção	de	flebotomíneos	foi	comprovada	em	Minas	Gerais	(Brasil)	e	na	Sicília	(Itália).	Ainda,	tem	sido	estudado	o	envolvimento	dos	lagomorfos
(lebre-ibérica,	Lepus	granatensis,	e	o	coelho-europeu,	Oryctolagus	cuniculus)	que	transmitiram	o	parasito	para	os	vetores	em	Madri	(Espanha).	No	entanto,	o	papel	desses	animais	na	epidemiologia	da	leishmaniose	visceral,	em	especial	sua	capacidade	como	reservatórios	do	parasito,	precisa	ser	elu	cidada.	Além	de	gatos	e	lagomorfos,	é	preciso
considerar	os	registros	de	infecção	natural	por	L.	
i.	chagasi	em	morcego	(C	arollia	p	ersp	icilla	ta	)	na	V	enezuela	e	em	cachorrosvinagre	(Speothos	venaticus)	m	antidos	em	cativeiro	em	zoológicos	no	Rio	de	Janeiro	e	Mato	Grosso.	N	a	Venezuela,	o	gambá	(Didelphis	marsupialis)	é	en	contrado	em	áreas	de	floresta	seca,	onde	ocorre	L.	evansi,	e	parece	ter	importância	epidemiológica	local.	No	Brasil,
existem	relatos	do	encontro	de	Didelphis	albiventris	na	turalm	ente	infectados	por	L.	i.	chagasi.	Este	anim	al	é	encontrado	com	alta	frequência	em	áreas	urbanas,	porém	não	há,	ainda,	clareza	do	seu	papel	na	m	anutenção	e	na	disseminação	da	leishmaniose	visceral.	O	rato	doméstico	(Rattus	rattus)	já	foi	encontrado	infectado	com	o	parasito	na
Venezuela,	no	nordeste	do	Brasil	e	no	estado	de	Minas	Gerais.	Outro	roedor	abundante	e	bem	adaptado	ao	con	vívio	humano,	R.	norvegicus	(rato-marrom	ou	ratazana),	foi	recentemente	encontrado	em	Minas	Gerais	albergando	L.	i.	
chagasi	no	sangue.	A	participação	dessas	espécies	de	roedores	sinantrópicas	na	epidemiologia	da	doença	depende	de	mais	estudos.	Os	cães	são	os	reservatórios	domésticos	encontrados	em	todos	os	focos	de	doença	humana,	sendo	considerado	o	principal	elo	na	cadeia	de	transmissão	do	calazar.	
Em	Belo	Horizonte,	uma	das	cidades	com	maior	nú	mero	de	casos	de	leishmaniose	visceral	no	Brasil,	foram	registrados	1.526	casos	da	doença	em	hum	anos	entre	1994	a	2013.	Em	razão	disso,	entre	1993	a	2009,	foram	realizados	m	ais	de	1.750.000	exam	es	sorológicos	para	leishmaniose	visceral	nos	cães,	como	parte	do	programa	de	controle	da
doença	na	cidade,	com	6,1%	(107.225	amostras)	resultados	positivos.	De	2006	a	2012,	o	inqué	rito	sorológico	canino	foi	intensificado	na	cidade,	sendo	que	a	cobertura	da	população	canina	aumentou	de	16,3%	para	67,9%	no	período,	com	cerca	de	85,0%	dos	cães	soro	reagentes	submetidos	à	eutanásia.	A	proporção	comparativa	de	humanos	infectados
com	relação	aos	cães	infectados	nos	diferentes	focos	é	muito	variável,	entretanto	os	relatos	mostram	que	na	população	canina	a	prevalência	tende	a	ser	sem	pre	superior.	
Nos	reservatórios	animais,	como	cão	e	raposa,	o	parasitismo	cutâneo	é	geralmente	intenso	e	não	é	raro	o	isolamento	de	parasitos	do	sangue,	o	que	os	tom	a	excelentes	fontes	de	infecção	para	flebotomíneos,	mantendo	o	ciclo	da	doença,	no	ambiente	domiciliar	e	silvestre,	respectivamente.	A	D	o	en	ça	H	u	m	a	n	a	A	Figura	10.6	mostra	a	série	histórica
do	número	de	casos	de	leishmaniose	visceral	registrados	pelo	Ministério	da	Saúde	nos	anos	de	1980	a	2013.	Nesse	período,	a	média	anual	de	casos	foi	de	3.454	e	o	coeficiente	de	incidência	de	1,9	caso	por	100	mil	habitantes.	A	letalidade	apresentou	aumento	gradativo,	passando	de	3,2%,	em	2000,	para	7,1%.	em	2013.	FIGURA	10.5.	Raposa	do
Campo	(Lycalopex	vetulus)	considerada	o	principal	reservatório	silvestre	da	leishmaniose	visceral	no	Brasil,	manifestando	alterações	clínicas	semelhantes	às	de	cães	doentes,	destaque	para	paresia	dos	membros	posteriores.	(Foto	de	LM	Deane,	1956.)	N	os	últim	os	anos,	os	casos	registrados	de	leishma	niose	visceral	foram	distribuídos	em	21	unidades
da	fe	deração.	C	onsiderando	a	incidência	de	casos	humanos,	ocorre	transm	issão	m	oderada	e	intensa	em	cerca	de	229	dos	5.565	municípios,	com	destaque	para	Fortaleza	(CE	i.	Campo	Grande	(MS),	Araguaína	(TO),	Teresina	(PI)	e	Belc	Horizonte	(MG),	que	têm	apresentado	médias	superiores	a	100	casos	por	ano.	Embora	a	leishmaniose	visceral	seja
um	a	doença	de	notificação	compulsória,	acredita-se	que	m	uitos	casos	não	sejam	ainda	informados	ao	Ministéric	da	Saúde,	portanto	o	número	real	de	casos	pode	ser	ainda	maior	que	estes	apresentados.	CAPÍTULO	ntris	nam	im	al	é	s,	porém	ção	e	na	Dméstico	parasito	le	Minas	ao	conitazana),	>ergando	lécies	de	depende	3n	trados	ierado	o	aior	nú1,
foram	)s	entre	foram	:os	para	•ograma	:07.225	)	inqué:,	sendo	:	16,3%	ies	soro	los	com	é	muito	pulação	ar.	Nos	sitismo	ento	de	ntes	de	doença,	A	doença	é	mais	frequente	em	crianças	menores	de	10	anos.	Nessa	faixa	etária	foram	registrados	cerca	de	50%	dos	casos	em	2007-2009,	sendo	que,	destes,	60%	em	menores	de	5	anos.	
Estes	dados	indicam	maior	exposição	ao	inseto	vetor	no	dom	icílio	e	peridom	icílio.	Os	dados	mostraram	também	que	na	população	do	gênero	masculino,	a	taxa	de	infecção	é	maior	(-60%	).	em	área	endêmica	para	leishmaniose.	Nesses	pacientes,	a	infecção	por	Leishmania	pode	ocorrer	pela	picada	do	inseto	vetor,	por	meio	de	compartilhamento	de
material	contami	nado	entre	usuários	de	drogas	ou	por	transfusão	sanguínea.	Em	geral,	a	coinfecção	agrava	o	quadro	clínico	da	leishma	niose,	determinando	menores	taxas	de	cura	e	aumento	de	toxicidade	aos	fármacos	e	da	letalidade.	A	desnutrição	é	fator	associado	ao	risco	de	contrair	a	infecção	e,	em	crianças,	é	ainda	fator	determinante	para	o
desenvolvimento	da	doença	grave.	
Fatores	imunológicos	e	genéticos	tomam	certas	populações	mais	expostas	ao	risco.	O	diagnóstico	sorológico	nesses	pacientes	torna-se	m	ais	difícil,	com	redução	de	até	40%	na	sensibilidade	dos	testes	convencionais.	O	grande	número	de	parasitos	em	m	acrófagos/m	onócitos	circulantes	aum	enta	signifi	cativam	ente	o	potencial	de	transm	issão	do
protozoário	desses	pacientes	para	os	flebotomíneos.	A	alta	densidade	parasitária,	no	entanto,	facilita	o	diagnóstico	pela	punção	aspirativa	de	m	edula	óssea,	para	a	realização	de	exame	direto	e/ou	cultivo	do	aspirado	em	meio	de	cultura,	bem	como	por	técnicas	moleculares	como	a	PC	R.	Para	os	casos	de	m	anifestação	tegum	entar	da	leishm	aniose
visceral,	o	exame	direto	de	material	de	biópsia	aposto	em	lâmina	de	vidro	e	corado	pelo	Giem	sa	ou	panótico	rápido	constitui	procedimento	de	escolha.	A	leishmaniose	visceral	é	infecção	oportunista	em	por	tadores	do	vírus	HIV/AIDS.	A	superposição	das	áreas	de	distribuição	dessas	duas	doenças	pode	determinar	mudan	ças	no	perfil	epidemiológico	da
transmissão.	Os	pacientes	imunossuprimidos	apresentam	grande	número	de	macrófagos/monócitos	circulantes	parasitados.	Sua	exposição	ao	inseto	vetor	pode	determ	inar	a	infecção	e	a	transmissão	homem	a	homem,	pouco	considerada	no	contexto	do	calazar	neotropical.	L	eish	m	a	n	io	se	V	isceral	e	H	I	V	/A	id	s	A	coinfecção	pelo	HIV	aumenta	o
risco	do	paciente	adoecer	de	calazar	em	100	a	2.320	vezes.	Por	outro	lado,	a	leishmaniose	visceral	acelera	a	progressão	da	infecção	pelo	HIV	e	o	desenvolvimento	de	condições	clínicas	definidoras	de	AIDS.	Casos	de	coinfecção	já	foram	registrados	em	mais	de	35	países,	com	projeções	de	crescim	ento,	uma	vez	que	:erca	de	um	terço	da	população
infectada	com	HIV	reside	No	Brasil,	a	forma	visceral	representa	significativos	37,3%	dos	casos	de	coinfecção	H	l'V/Leishm	ania.	Dos	16.210	casos	de	leishmaniose	visceral	registrados	durante	o	período	de	2001	a	2005,	cerca	de	2%	estavam	infectados	com	HIV.	Tais	características	diferem	daquelas	encontradas	no	sul	da	Europa,	onde	até	75%	dos
casos	de	leishmaniose	em	adultos	ocorrem	em	indivíduos	HIV	positivo	e	a	forma	visceral	representa	88%	dos	casos	de	coinfecção.	São	fre	quentes	as	infecções	oportunistas	concomitantes	ao	quadro	de	coinfecção,	destacando	o	acometimento	do	sistema	ner	íero	de	nistério	i	média	idência	:sentou	i	7,1%,	ishmada	fenanos,	de	229	'	(CE),	e	Belo	sriores
al	seja	se	que	istério	'	ainda	Ano	URA	10.6.	Casos	de	leishmaniose	visceral	no	Brasil.	Série	histórica	1980	a	2013.	(Fonte:	SVS/MS.)	voso	central	(	Toxoplasma	gondii	e	Criptococcus),	do	sis	tema	respiratório	(Pneumocystis	jirovecii	e	Mycobacterium	tuberculosis)	e	a	ocorrência	de	candidíase	esofagiana.	Estas	infecções	podem	modificar	o	quadro
clínico,	mascarando	a	manifestação	comumente	observada	na	coinfecção	HIV/	Leishmania.	O	tratamento	das	leishmanioses	em	pacientes	infectados	por	HIV	difere	do	preconizado	para	os	pacientes	imunocompetentes.	Atualmente	no	Brasil	a	anfotericina	B	lipossomal	é	o	medicamento	de	escolha	para	o	tratamento	de	pacientes	coinfectados
HIV/Leishm	ania.	O	corre,	no	entanto,	que	a	baixa	resposta	ao	tratamento	é	um	aspecto	marcante	com	índices	de	recidivas	de	cerca	de	90%	após	12	m	eses	do	tratam	ento,	justificando	acom	panham	ento	contínuo	do	paciente.	P	r	o	fil	a	x	ia	e	C	o	n	tr	o	le	A	profilaxia	do	calazar	humano,	desde	a	década	de	1960,	quando	se	estabeleceu	o	papel	do	cão
como	reserva	tório	doméstico	de	L.	i.	chagasi	e	de	L.	
longipalpis	como	vetor,	tem	como	base	a	tríade:	•	diagnóstico	precoce	e	tratamento	dos	doentes;	•	eliminação	dos	cães	com	sorologia	positiva;	•	combate	às	formas	adultas	do	inseto	vetor.	Esse	delineam	ento	foi	adotado	pelo	M	inistério	da	Saúde	em	form	a	de	cam	panhas,	e	quando	aplicado	de	maneira	sistem	atizada	e	contínua	foi	eficaz	em
controlar	a	transm	issão	da	doença,	prevenindo	o	aparecim	ento	de	casos	humanos.	Um	bom	exemplo	do	sucesso	deste	modelo	ocorreu	no	Vale	do	Rio	Doce	nas	décadas	de	1960-1970	(M	agalhães	e	cols.,1980).	Em	bora	eficaz,	este	sistem	a	campanhista	é	altamente	sensível	às	condições	político-e	conôm	icas	do	país	e,	ao	longo	do	tempo,	vem
sofrendo	problem	as	de	continuidade	na	sua	sustentação	e,	assim,	tem	se	mostrado	insuficiente	para	o	controle	da	endemia.	O	processo	de	expansão	e,	principalmente,	da	urbaniza	ção	da	transmissão	tem	desenhado	novos	perfis	epidemiológicos	para	a	doença.	Em	consequência,	novas	informações	foram	adicionadas	aos	conhecimentos	já



estabelecidos	dos	papéis	de	humanos,	reservatórios	e	vetores.	Esses	aspectos	são	verdadeiros	desafios	para	o	sistema	de	saúde	que	é	sus	citado	a	repensar	a	metodologia	do	controle	para	encontrar	m	aior	eficiência	nas	diferentes	realidades	da	transmissão	no	país.	Neste	processo,	para	m	elhor	definição	das	áreas	de	transmissão,	o	Programa	de
Controle	da	Leishmaniose	Visceral	do	Ministério	da	Saúde	estabeleceu	a	estratificação	destas	áreas	em	intensa,	moderada,	esporádica	e	sem	casos	humanos	ou	caninos	(Figura	10.3).	Assim,	tem	sido	possí	vel	estabelecer	ações	com	certo	grau	de	especificidade	para	cada	situação	e,	principalmente,	incluir	a	vigilância	epidemiológica	como	um	pilar
para	as	medidas	de	profilaxia	e	controle	da	transmissão.	Quanto	à	doença	humana,	três	aspectos	são	importantes	neste	contexto.	O	prim	eiro,	a	associação	da	desnutrição	como	fator	de	risco	para	a	infecção.	Considerando	que	a	prevalência	da	doença	é	maior	na	população	menor	que	10	anos,	este	aspecto	indica	que	m	edidas	adicionais	devem	ser
tomadas,	principalmente	nos	bolsões	de	pobreza,	onde	a	doença	é	endêmica.	O	segundo,	a	identificação	de	indiví	duos	portadores	do	parasito,	residentes	em	área	endêm	ici	na	ausência	de	sinais	clínicos	e	sintomas,	é	uma	questãc	relativamente	nova,	mas	que	pode	influenciar	as	medidas	e;	controle.	Por	fim,	a	coinfecção	com	o	vírus	HIV	e	o	risc:	de
contraí-lo	para	populações	de	área	endêmica	é	preocu	pante	diante	das	alterações	da	relação	parasito-hospedeirc	que	podem	estabelecer	o	humano	como	reservatório	impor	tante	na	transmissão	do	parasito.	Durante	décadas,	a	eliminação	incondicional	de	càes	soro	reagente	apresentou-se	como	prática	indispensa	.	e	para	o	controle	da	enfermidade.
Porém,	com	o	proces;:	de	urbanização,	progressivo	desde	os	m	eados	da	décacü	de	1980,	esta	ação	vem	sofrendo	crescentes	críticas	;	resistência	por	parte	da	sociedade.	Embora	mais	de	25.00;	cães	soro	reagentes	sejam	elim	inados	todos	os	anos	eir	nosso	país,	perdura	a	incapacidade	científica	em	demons	trar	isoladamente	e	de	forma	irrefutável	o
impacto	destu	ação	sobre	o	controle	da	doença.	Possíveis	razões	par;	a	fragilidade	desta	prática	envolveriam	a	relativa	baix;	eficiência	dos	testes	sorológicos	aplicados	nos	inquérito;	caninos,	o	prolongado	tempo	existente	entre	a	confirmaçâ;	do	diagnóstico	e	a	eutanásia	dos	cães,	a	rápida	reposição	ci	população	canina,	a	falta	de	indicadores	clínicos
ou	labora	toriais	de	infecciosidade	de	cães	para	o	vetor	e	a	existência	de	outras	fontes	de	infecção	para	os	flebotomíneos.	Estudos	epidemiológicos	demonstraram	que	um	a	par	cela	considerável	da	população	canina	soro	reagente	(entre	50	e	60%)	não	m	anifesta	sinais	clínicos.	Por	outro	lado.	a	com	provação	parasitológica	da	infecção	canina	não	e
tarefa	simples,	sendo	até	mesmo	inexequível	do	ponto	ce	vista	da	Saúde	Pública,	principalmente	nas	áreas	urbana;	dado	ao	elevado	número	de	animais	suspeitos.	Ademais,	a	soropositividade	na	população	canina	é,	em	termos	de	taxa,	muito	superior	ao	número	de	casos	humanos.	
Neste	contexto,	o	convencimento	do	proprietário	da	necessidade	de	eutanásia	do	cão	infectado	não	tem	sido	tarefa	fácil	nas	grandes	cidades.	
A	ausência	ou	ínfima	prática	de	educação	em	saúde,	o	modelo	de	combate	à	transmissão	da	doença	isolado	de	outras	ações	de	saúde	pública,	as	relações	afetivas	entre	pro	prietários	e	animais,	o	papel	social	do	cão	como	segurança	e	companhia,	dentre	outros	fatores,	têm	fomentado	a	discus	são	e	os	questionamentos	sobre	a	validade	da	eutanásia	dos
cães	soro	reagentes	como	medida	de	controle	do	calazar,	por	parte	da	sociedade	civil.	Assim,	alguns	proprietários	que	não	concordam	com	a	medida	de	eutanásia	canina	transportam	seus	animais	de	áreas	endêmicas,	por	vezes,	para	regiões	onde	não	existe	a	doença,	porém	o	inseto	transmissor	está	presente.	Com	o	tempo,	ações	desta	natureza
podem	con	tribuir,	em	parte,	para	o	surgimento	de	novos	focos	e	sua	expansão,	o	que	dificultaria	o	controle	da	enfermidade.	Os	resultados	divergentes	obtidos	a	partir	da	prática	de	eutanásia	de	cães	infectados	impedem	estimar	sua	eficácia	individual	como	medida	de	controle	da	leishmaniose	visce	ral.	No	entanto,	a	análise	da	série	histórica
demonstra	que	esse	tipo	de	intervenção,	mesmo	quando	associado	a	outras	medidas	de	controle,	não	tem	apresentado	efetividade	para	o	controle	da	transmissão.	
A	possibilidade	do	envolvimento	de	outros	reservatórios	sinantrópicos,	como	gambás	e	roe	dores,	passa	a	exigir	do	serviço	de	saúde	novas	estratégias.	CAPÍTULO	10	'■-s	áreas	rurais,	principalmente	nos	arredores	de	ambiente	;d	e	o	ciclo	zoonótico	silvestre	ocorre,	é	frequente	a	ocor~rxcia	de	focos	da	infecção,	realimentados	pelos	reserva:	nos
silvestres.	Esses	representam	sempre	uma	ameaça	à	:	-alidade	do	serviço	e	controle.	O	com	bate	ao	inseto	vetor	é	direcionado	exclusiva~	,nte	para	as	formas	adultas	e	por	isto	tem	como	base	a	-T	ícação	de	inseticidas	de	ação	residual	intra	e	peridomiciar	e	nos	anexos	das	residências.	Outra	vez,	a	urbanização	is.	doença	se	apresenta	como	desafio.	
Do	ponto	de	vista	er	demiológico,	a	única	via	de	transmissão	importante	é	a	»	r:orial.	No	entanto,	o	volume	de	inseticida	necessário	para	i	tobertura	integral	das	residências	de	certas	áreas,	asso.	-do	à	mão-de-obra	necessária	ao	trabalho,	praticamente	-	•	abiliza	a	aplicação	de	tal	medida.	Neste	contexto,	surgem	algumas	estratégias	que,	inde:c-ientem
ente	do	seu	impacto	no	controle	da	enfermidade,	Mssuem	grande	potencial	de	proteção	individual	do	cão	e	:	riam	-se	medidas	importantes	no	controle	domiciliar	da	ransm	issão.	O	uso	de	tratamento	inseticida	de	aplicação	a	r	:	ca	em	cães	(deitam	etrina,	p	erm	etrina,	perm	etrina/	-	dacloprida,	flu	m	etrin	a/im	id	aclo	p	rid	,	deltam	etrina/	n	p	o	x	u	r	)
por	meio	de	coleiras	impregnadas	ou	apresen■Xbz:	es	pour-on,	quando	utilizado	de	forma	continuada	e	-	agindo	grande	cobertura,	é	considerado	uma	estratégia	r	::encial	de	controle.	N	a	Europa,	em	regiões	onde	o	ciclo	ie	:ransm	issão	tem	sazonalidade	definida,	esta	prática	ce-o	n	stro	u	eficácia	em	controlar	a	infecção	canina,	seja	re.a	ação	letal
sobre	as	fêm	eas	dos	flebotom	íneos,	seja	-	111	pela	ação	repelente	ou	por	am	bas.	Experim	entos	.	-ro	la	d	o	s	desenvolvidos	no	Brasil	e	no	Irã	registraram	-ri-itados	semelhantes	e	os	autores	aconselham	seu	uso	.	—o	medida	profilática	da	infecção	canina	e	humana.	
O	u>:	de	borrifação	por	UBV	(ultrabaixo	volume)	durante	as	;	-m	a	n	h	a	s	de	combate	ao	dengue	é	atribuído	como	ação	.	adjuvante	na	redução	da	transmissão	do	calazar	canino	=	.	
Belo	Horizonte	nos	anos	1998/1999.	A	associação	deste	m	aodo,	como	medida	de	combate	ao	vetor,	pode	ser	uma	-	m	a	t	i	v	a	eficaz,	principalmente	em	áreas	urbanas,	onde	-	r	rrifação	domiciliar	é	difícil,	e	ainda	em	situações	de	c	imência	de	surtos.	1	Hitras	M	e	d	id	a	s	A	possibilidade	da	aplicação	em	grande	escala	de	uma	u	c	n	a	eficaz	contra	a
leishmaniose	canina	deverá	se	constiem	eficiente	meio	de	controle,	tanto	da	doença	humana	;	irr.o	da	doença	canina.	Tal	procedimento	é	técnica	e	eco■	~	ieamente	possível,	uma	vez	que	poderia	ser	realizado	*	~	-Itaneamcnte	com	a	vacina	antirrábica,	cujo	programa	:>:	Brasil	tem	sido	bem-sucedido.	Atualmente,	há	disponível	no	mercado	brasileiro
uma	scma	contra	a	leishmaniose	visceral	canina,	constituída	z	i	rroteína	recombinante	A2,	específica	do	estágio	amasti£:ca.	Esta	vacina,	registrada	no	Ministério	da	Agricultura,	-e-cuária	e	A	bastecim	ento	(MAPA)	como	Leish-Tec®,	é	ccicada	para	imunização	de	cães	sadios,	com	sorologia	:;g	a	tiv	a	para	L	eishm	ania.	N	a	E	uropa,	está	disponível	.:
mercialmente	a	CaniLeish®,	vacina	a	base	de	proteínas	secretadas-excretadas	(ESP)	de	Leishmania	infantum.	Estudos	de	novas	vacinas,	constituídas	de	antígenos	recombinantes	e	vacinas	de	DNA,	continuam	sendo	rea	lizados	em	vários	núcleos	de	pesquisa,	as	quais	poderão	em	futuro	próximo	ser	disponibilizadas	para	o	uso	animal.	Ao	lado	de
qualquer	medida	profilática	deve	haver	controle	rigoroso	de	cães	vadios,	o	que	contribuirá	para	a	redução	de	sua	população	errante	e	de	possíveis	fontes	de	infecção	para	o	vetor.	
E	importante	reafirmar	que	as	ações	de	controle	volta	das	para	a	identificação	rápida	e	eficaz	dos	casos	humanos,	identificação	e	eutanásia	de	cães	soro	reagentes	e	controle	da	população	de	flebotom	íneos	devem	ser	aplicadas	de	acordo	com	as	condições	locais	de	transmissão	e	em	con	junto.	Entretanto,	devem	integrar	outras	ações	de	promoção	da
saúde,	acompanhadas	de	sólida	vigilância	epidemiológica	e	de	processo	de	educação	da	população	para	a	saúde	e	o	bem-estar	social.	L	e	ish	m	a	n	io	se	V	isceral	C	a	n	in	a	—	C	a	la	za	r	C	a	n	in	o	Do	ponto	de	vista	epidemiológico,	o	calazar	canino,	no	Brasil,	é	considerado	mais	importante	que	a	doença	humana,	pois,	além	de	ser	mais	prevalente,	o
grande	contingente	de	animais	infectados	com	parasitismo	cutâneo,	servindo	como	fonte	de	infecção	para	o	vetor	L.	longipalpis,	caracteriza	o	cão	como	o	principal	elo	doméstico	na	cadeia	de	transmis	são	do	parasito.	A	importância	do	cão	como	reservatório	do	agente	etiológico	da	leishmaniose	visceral	foi	estabelecida	desde	o	descobrimento	da
doença	na	espécie	canina,	na	Tunísia,	por	Nicolle	e	Comte	(1908),	sendo	posteriormente	demonstrado	no	Brasil,	com	os	trabalhos	de	Deane	e	Deane	(1954;	1955a;	1955b;	1962)	no	estado	do	Ceará.	Os	inquéritos	soro	epidemiológicos	demonstram	que	50	a	60%	dos	cães	infectados	não	manifestam	sinais	clí	nicos	da	doença,	porém	quando	doentes
apresentam	um	amplo	espectro	de	características	clínicas	por	causa	do	cará	ter	sistêmico	da	enfermidade.	Assim,	os	animais	infectados	podem	exibir	desde	um	estado	aparentemente	sadio	a	um	estado	grave	final	(Figura	10.7).	A	intensidade	e	o	número	de	sinais	clínicos	são	determ	inados	por	um	conjunto	de	fatores	que	envolvem	,	entre	outros,	a
cepa	do	parasito,	a	genética	e	a	condição	im	unológica	do	anim	al.	D	essa	maneira,	alguns	animais	são	capazes	de	controlar	a	infecção	por	m	uitos	anos,	sem	o	aparecim	ento	de	sinais	clínicos,	podendo	até	mesmo	evoluir,	em	alguns	casos,	para	a	cura	espontânea.	Outros,	no	entanto,	podem	apresentar	evolução	aguda	e	doença	grave,	ou	curso
progressivo	que	conduz	inexoravelmente	à	morte.	Segundo	a	literatura,	cerca	de	15%	dos	cães	infectados	seriam	capazes	de	se	recuperar	e	eliminar	os	parasitos	espontaneamente.	Os	m	ecanism	os	que	influenciam	o	direcionam	ento	dinâmico	da	resposta	imune	e,	em	consequência,	a	suscetibilidade	ou	resistência	dos	cães	à	infecção,	não	são	ainda
totalm	ente	conhecidos.	Entretanto,	estudos	dem	onstram	que	a	imunidade	protetora	em	cães,	contra	Leishmania,	é	mediada	por	células	T	e	associada	à	produção	de	IFN-y,	semelhante	ao	descrito	em	modelos	murinos	experimentais	e	em	humanos.	FIGURA	10.7.	Leishmaniose	visceral	canina.	A)	Cão	assintomático;	B)	Cão	manifestando	alterações
dermatológicas	com	destaque	para	alopecia	periocular	bilateral;	C	)	Lesões	cutâneas	ulceradas	localizadas	no	membro	posterior	esquerdo;	D)	Lesão	cutânea	com	alopecia,	ulcerada	e	hemorrágica	na	extremidade	da	orelha	(vasculite	de	ponta	de	orelha);	E)	Aumento	de	tamanho	dc	linfonodo	poplíteo	(linfoadenomegalia)	-	a	linha	pontilhada	delimita
aproximadamente	o	gânglio	linfático;	F)	Cães	naturalmente	infectados	com	Leishmania	i.	
chagasi	submetidos	a	tratamento	experimental	com	antimoniato	de	meglumina	encapsulado	err	lipossomas:	F1)	Após	30	dias	do	tratamento:	presença	de	alopecia	periocular,	dermatite,	dermatite	ulcerativa,	opacificação	da	pelagem	e	descamação;	F2)	Após	150	dias	do	tratamento:	presença	de	descamação	discreta;	F3	e	F4)	antes	do	tratamento	em
associação	ao	alopurinol,	presença	de	descamações,	crostas,	seborreia	seca,	lesões	no	focinho	e	ponta	de	orelha;	F5	e	F6)	note	regressão	das	alterações	dermatológicas	aos	140	dias	do	tratamento.	
(Fotos	de	Raul	Rio	Ribeiro,	Sydnei	Magno	Silva	e	Marilene	Suzan	Marques	Michalick.)	86	CAPÍTULO	Em	área	endêm	ica	de	calazar	na	E	spanha,	ilha	de	íaiorca,	foi	registrada	baixa	prevalência	da	doença	em	mimais	da	raça	Ibizan	Hound,	considerada	uma	das	mais	■rsistentes	à	leishm	aniose	visceral.	E	studos	de	reação	ie	hipersensibilidade	tardia
demonstraram	forte	resposta	mune	celular	entre	estes	animais.	A	im	portância	da	resrosta	celular	na	patogênese	da	leishmaniose	visceral	canina	r	reforçada	ainda	pela	diminuição	significativa	do	número	ie	células	T	CD4+	no	sangue	periférico	de	cães	sintomáti.	s.	naturalmente	infectados,	quando	comparado	com	o	de	mimais	não	infectados.
Ademais,	a	presença	da	resposta	mune	humoral	é	exuberante	em	cães	doentes,	embora	não	seja	considerado,	isoladamente,	sinal	conclusivo	de	que	a	:	cnça	será	progressiva.	E	difícil	determinar	com	precisão	o	período	de	incu■-.ào	da	leishmaniose	visceral	canina	em	animais	natum.mente	infectados,	entretanto	considera-se	que	varie	de	re>	a	vários
meses,	possivelmente	até	2	anos	ou	mais.	Em	.	g	in	s	casos	pode	ocorrer	a	form	ação	de	leishmanioma	i>:	local	do	inóculo,	caracterizado	por	nódulo,	área	de	_	oecia,	às	vezes	úlcera,	que	desaparece	posteriormente.	
I	exame	histopatológico	dessa	lesão	revela	um	infiltrado	erinico	local	com	tendência	à	formação	de	granulomas.	A	vceralização	das	formas	amastigotas,	que	passam	a	ser	:e:rctadas	em	órgãos	linfoides,	resulta	em	intenso	parasimsmo	com	disseminação	pela	pele	do	animal.	Os	estudos	epidem	iológicos	procurando	identificar	ãaores	de	risco	para	a
infecção	canina	revelam	uma	tenaèccia	de	aumento	da	prevalência	de	infecção	à	medida	que	.	cade	progride,	o	que	provavelmente	se	deve	ao	tempo	áe	exposição	ao	risco.	Com	respeito	ao	sexo,	estudos	não	r	-	.	
:	ntraram	interferência	na	suscetibilidade	dos	animais	à	afecção.	A	observação	de	maior	taxa	de	infecção	em	raças	ie	trabalho,	quando	comparadas	às	raças	de	companhia,	rx	isiv	elm	en	te	seja	resultado	do	fato	de	determ	inados	er-ros	de	cães	ficarem	mais	expostos	ao	inseto	vetor	em	-	entes	extradomiciliares.	No	entanto,	como	já	relatado	-tara	raça
Ibizan	Hound,	é	possível	que	certas	raças	tenham	a	o	sua	composição	genética	fatores	proponentes	à	resposta	—	ane	celular	e,	portanto,	à	resistência.	
Da	mesma	forma,	escudos	sugerem	que	a	m	aior	suscetibilidade	a	leishmarr	tsí	\	isceral	vista	em	algumas	raças	como	Boxer,	Cocker	5	-arrte!	e	Rottweiler	está	relacionada	com	a	expressão	do	se	ic	S	l	c	l	l	a	f	(Solute	Carrier	fa	m	ily	11	m	em	ber	al).	O	3	m	rr.m	ento	da	pelagem,	por	ser	uma	característica	bas■	n	e	.	ariável	entre	as	raças	caninas,	pode
ainda	interferir	sam	c	risco	de	infecção.	exam	e	parasitológico	de	pele	(extrem	idade	da	orelha)	revela	parasitismo	em	até	60%	dos	casos,	dependendo	da	região	amostrada,	indicando	que	os	cães	assintom	áticos	são	um	im	portante	elem	ento	na	cadeia	epidem	iológica	de	transm	issão.	A	proporção	de	anim	ais	assintom	áticos	infectantes	para
flebotomíneos	em	ensaios	de	xenodiagnóstico	é	de	cerca	de	30%,	alta	o	suficiente	para	justificar	seu	envolvimento	nas	ações	de	controle	da	enfermidade.	Entre	os	cães	com	esta	forma	de	apresentação	clínica,	um	percentual	apresenta	cura	espontânea,	caracterizada	pela	negativação	dos	testes	sorológicos	e	a	presença	de	eficiente	resposta	imune
celular.	•	Sintom	áticos	Os	animais	sintomáticos	podem	apresentar	desde	sinais	clínicos	discretos,	principalmente	relacionados	com	a	pele,	passando	por	quadros	de	crescente	comprometimento	dos	órgãos	internos,	até	o	estado	final	de	caquexia	e	morte.	É	frequente	a	coexistência	de	ampla	variedade	de	lesões	tegumentares	na	forma	visceral,	em
fase	avançada	de	evolução	da	doença.	Um	dos	primeiros	e	mais	consistentes	sinais	clínicos	é	a	linfoadenomegalia,	fundamentalmente	dos	linfonodos	poplíteos,	pré-escapulares	e	subm	andibulares,	os	quais	são	facilmente	palpáveis	ao	exame	clínico	(Figura	10.7E).	Outras	m	anifestações	clínicas	iniciais	envolvem	descamação	da	pele,	perda	de	apetite	e
peso,	opacificação	da	pelagem	e,	não	raram	ente,	alopecia	com	espessam	ento	localizado	na	extremidade	da	orelha	(Figura	10.7D).	Na	evolução	da	doença,	a	alopecia	pode	se	estender	para	toda	a	cabeça	e	de	forma	acentuada	para	a	região	periorbital	ou	generalizada	para	o	focinho	e	extremidades	do	corpo	(Figura	10.7B).	As	oftalm	opatias,	como
blefarites,	uveíte	anterior	e	ceratoconjuntivite	seca,	muitas	vezes	são	observadas	em	associação	à	dermatite.	
Na	evolução	da	enfermidade,	regis	tram-se	edema	de	patas,	esplenomegalia,	paresia	dos	mem 	bros	posteriores,	epistaxe,	hem	orragia	gastrointestinais,	diarreia	e	úlceras	de	decúbito	(Figura	10.7C).	
•	.--^sintomáticos	A	perda	de	pêlos	tem	sido	explicada	pela	ação	direta	do	parasito	sobre	o	folículo	piloso	ou	por	um	distúrbio	do	metabolismo	do	ácido	pantotênico,	decorrente	de	lesões	hepáticas,	ou	ainda	por	deposição	de	imunocomplexos	na	pele,	induzindo	a	um	processo	autoimune	que	desencadea	ria	a	alopecia.	O	crescimento	anormal	das	unhas,
carac	terística	marcante	da	doença	instalada,	parece	ser	devido	ao	estímulo	da	matriz	ungueal	pelo	próprio	parasito,	mas	é	provável	que	a	apatia	do	animal	doente,	que	resulta	na	diminuição	dos	movimentos,	contribua	com	o	processo	pela	ausência	do	desgaste	natural	das	unhas.	Nos	animais	assintomáticos,	a	presença	da	infecção	é	-^a-m	inada	pela
resposta	sorológica	positiva	na	pesquisa	x	mticorpos,	principalmente	IgG,	e	por	vezes	confirmada	K	Ó	a	n	te	a	detecção	do	parasito	em	amostras	biológicas	_	:~sas.	Estes	cães	representam,	de	modo	geral,	50	a	60%	■	s	m	imais	soro	reagentes	de	uma	área	endêmica,	sendo	Énr	camente	norm	ais,	saudáveis	e	ativos.	A	presentam	,	fm	se	sempre,	baixos
níveis	de	anticorpos,	entretanto	o	As	lesões	renais	são	frequentes	durante	o	curso	da	enfermidade	e	podem	progredir	para	um	quadro	de	síndrome	nefrótica	ou	insuficiência	renal	crônica,	cuja	etiolo	gia	está	relacionada	com	a	deposição	de	imunocomplexos	na	membrana	basal	dos	glomérulos.	A	falência	renal	é	pro	gressiva	e	considerada	a	causa	de
morte	de	muitos	animais.	O	emagrecimento	gradativo	leva	a	um	quadro	de	caquexia	que	contribui	também	para	o	óbito.	
Classicamente	os	animais	infectados	são	incluídos	em	:	categorias	clínicas:	assintomáticos	e	sintomáticos.	
io	87	Atualm	ente,	tem	sido	utilizado	na	rotina	clínica	um	novo	sistem	a	de	classificação	da	leishm	aniose	visceral	canina	com	base	nas	alterações	encontradas	no	exame	físico,	associadas	aos	níveis	de	anticorpos	determinados	pela	RIFI	e	aos	achados	nos	exames	hematológicos	e	bio	químicos.	Dessa	maneira,	a	doença	é	classificada	em	qua	tro	estágios
de	evolução:	estágio	I	-	doença	leve;	estágio	II	-	doença	moderada;	estágio	III	-	doença	grave;	estágio	IV	-	doença	muito	grave.	Este	sistem	a	de	classificação	em	estágios	clínicos	favorece,	por	avaliar	os	parâmetros	clínicos	e	laboratoriais	em	conjunto,	o	estabelecimento	de	diagnóstico	e	prognóstico	mais	acurado.	•	Ackados	Laboratoriais	A
concentração	de	parasitos	em	órgãos	que	compõem	o	SMF,	aliado	à	presença	de	lesão	renal	e	à	marcada	res	posta	humoral	policlonal	são	indicadores	de	que	a	pesquisa	laboratorial	de	parâmetros	relacionados	com	hematopoiese,	função	renal	e	perfil	eletroforético	sérico,	podem	ser	utili	zados	na	rotina	clínica	como	ferramenta	complementar	ao
diagnóstico.	O	quadro	de	anemia,	caracterizado	pela	diminuição	da	contagem	de	hemácias,	redução	do	teor	de	hemoglobina	e/	ou	diminuição	dos	níveis	de	hematócrito,	é	um	dos	prin	cipais	achados	laboratoriais	verificados	no	hemograma.	Sua	etiologia	é	pouco	conhecida	e	acredita-se	que	seja	multifatorial.	O	fato	de	cerca	da	metade	dos	cães
anêmicos	apresentarem	anemia	do	tipo	norm	ocítica	normocrômica	reforça,	ao	menos,	a	participação	da	doença	inflamatória	crônica	e/ou	do	comprometimento	da	eritropoiese	(hipoplasia/aplasia	m	edular	ou	insuficiência	renal	crônica)	na	patogênese	do	processo.	As	alterações	proporcionadas	pela	infecção	não	costum	am	m	odificar	significativam
ente	o	leucograma,	embora	lesões	dermatológicas	acompanhadas	de	infecções	bacterianas	secundárias,	ou	outras	comorbidades,	possam	fazê-lo.	De	forma	pouco	frequente,	observa-se	leucocitose	por	neutrofilia	e	desvio	à	esquerda,	linfocitose,	trombocitopenia	e,	mais	raramente,	leucopenia.	A	disproteinem	ia	é	considerada	um	a	das	alterações	m	ais
im	portantes	na	doença.	O	desequilíbrio	proteico	é	representado	pelo	aum	ento	das	proteínas	séricas	totais	(hiperproteinemia),	hiperglobulinemia	e	hipoalbuminemia,	o	que	determ	ina	ainda	a	inversão	na	relação	album	ina/	globulina.	A	hiperglobulinem	ia	é	resultado	do	aumento	discreto	ou	escasso	das	frações	a	e	p	acom	panhado	do	aum	ento
significativo	das	y-globulinas,	determ	inando	o	quadro	de	hipergam	aglobulinemia.	
A	redução	dos	níveis	de	albumina	é	resultado,	em	parte,	de	sua	excreção	renal	devido	aos	danos	glomerulares	produzidos	durante	o	curso	da	enfermidade,	e	a	baixa	produção	pelo	fígado,	nos	casos	de	insuficiência	hepática.	O	aum	ento	dos	níveis	séricos	de	ureia,	observação	habitual	na	leishmaniose	visceral	canina,	por	ser	de	etiolo	gia	multifatorial
não	caracteriza	por	si	só	comprometimento	grave	da	função	renal,	um	a	vez	que	os	níveis	séricos	de	creatinina	geralm	ente	estão	dentro	dos	parâm	etros	de	normalidade,	indicando	adequada	filtração	glomerular.	A	doença	renal	nos	cães	com	leishmaniose	visceral	pode	se	manifestar	como	discreta	proteinúria	até	síndrome	neffótica	ou	insuficiência
renal	crônica,	em	que	há	glomerulonefrite.	neffite	tubulointersticial,	geralmente	associadas	à	deposiçãc	de	complexos	imunes	nos	rins.	
A	atividade	das	enzimas	hepáticas	está,	em	geral,	dentro	dos	valores	de	referência	para	a	espécie	canina.	
•	Diagnóstico	O	diagnóstico	é	realizado	considerando-se	a	origerr	epidemiológica	e	o	conjunto	de	sinais	clínicos	apresentado;	pelo	cão.	Em	razão	do	grande	número	de	animais	assintomáticos	e	da	ausência	de	sinais	clínicos	patognomômicos.	o	diagnóstico	depende	do	suporte	laboratorial	como	aliad:	indispensável.	Todas	as	técnicas	parasitológicas,
imunológicas	e	moleculares	disponíveis	para	o	diagnóstico	sã	im	portantes	e	precisam	ser	interpretadas	de	acordo	com	sua	natureza.	O	diagnóstico	parasitológico	é	o	método	de	certez:	e	se	baseia	na	dem	onstração	do	parasito,	que	deve	se:	pesquisado	preferencialmente	em	órgãos	linfoides,	com:	medula	óssea,	linfonodos	e	baço,	além	de	fígado	e	pele
Na	rotina	clínica,	um	fragmento	obtido	por	biópsia	de	pele	permite	o	preparo	de	lâminas	para	técnicas	citológicas	e	histopatológicas/im	uno-histoquím	ica.	O	aspirado	obtido	da	punção	de	m	edula	óssea,	baço,	fígado	ou	gânglios	linfáticos	pode	ser	utilizado	na	confecção	de	esfregaços	corados	pelo	Giemsa	ou	panótico	rápido	e,	mais	raramente,	em	m
eios	de	cultura	apropriados	(NNN,	LIT,	a-M	EM	.	dentre	outros).	A	sensibilidade	da	técnica	de	exame	direto	de	esfregaço	confeccionado	a	partir	de	punção	a	sp	ira	th	:	é	de	cerca	de	60%	para	a	medula	óssea	e	de	30-40%	par:	linfonodo.	
O	semeio	do	aspirado	linfático	ou	medular	em	meio	de	cultura	aumenta	em	cerca	de	50%	a	probabilidade	de	detecção	do	parasito.	A	presença	do	parasito	em	esfre	gaço	sanguíneo	é	rara,	porém	quando	se	utiliza	a	separação	de	células	nucleadas	é	possível	o	seu	isolamento	e	a	sua	observação	em	meios	de	cultura.	As	técnicas	moleculares	apresentam
alta	sensibilidade	e	especificidade,	e	PCR	e	qPCR	atualmente	fazem	parte	da	rotina	do	diagnóstico	veterinário.	
O	exam	e	pode	ser	realizado	em	amostras	biológicas	diversas,	como	sangue	periférico,	aspirado	de	medula	óssea	ou	linfonodos,	frag	mento	de	pele	e	outras.	Os	métodos	sorológicos	que	visam	à	detecção	de	anti	corpos	anti-Leishmania,	principalm	ente	IgG,	constituem	ferramentas	essenciais	para	o	diagnóstico	da	leishmaniose	visceral	canina.	As
técnicas	utilizadas	são	as	mesmas	apli	cadas	no	diagnóstico	humano	Os	testes	sorológicos	apresentam	variações	na	sen	sibilidade	e	na	especificidade,	dependendo	do	método	empregado,	da	região	geográfica	e	da	ocorrência	de	outras	infecções.	De	modo	geral,	RIFI	e	ELISA	apresentam	de	80	a	98%	de	sensibilidade.	Porém,	não	são	muito	especí	ficas,
originando	reações	cruzadas	com	soros	de	cães	in	fectados	com	parasitos	do	gênero	Trypanosoma	e	outras	espécies	de	Leishmania	causadoras	de	leishmaniose	tegumentar.	Do	ponto	de	vista	da	Saúde	Pública,	o	resultado	positivo	em	um	teste	sorológico	é	determ	inante	para	a	aplicação	da	medida	de	eliminação	do	animal.	CAPÍTULO	1C	lonefrite,
leposição	enzimas	eferência	a	origem	isentados	;	assintonômicos,	io	aliado	,	imunostico	são	rdo	com	:	certeza	leve	ser	:s,	como	i	e	pele.	i	de	pele	ógicas	e	d	obtido	;ânglios	Eregaços	ramente,	i-MEM.	ie	direto	;pirativa	3%	para	lular	em	bilidade	n	esfreparação	e	a	sua	bilidade	m	parte	ode	ser	sangue	is,	fragde	antistituem	naniose	as	aplina	sennétodo	:
outras	tam	de	especíães	inoutras	e	tegu;ultado	para	a	ruLO	io	Desde	2012	a	RIFI	não	é	mais	utilizada	no	diagnóstico	da	leishm	aniose	visceral	canina	nas	ações	do	Program	a	de	Controle	da	Leishm	aniose	Visceral	do	M	inistério	da	Saúde.	O	atual	protocolo	oficial	de	diagnóstico	preconiza	a	aplicação	do	teste	rápido	imunocromatográfico	de	duplo
percurso	(D	ual	Path	Platform	—DPP®)	para	triagem	de	animais	suspeitos	e	o	teste	ELISA	para	confirmação	do	caso.	O	DPP®	em	prega	um	a	poliproteína	recom	binante,	renominada	rk28,	que	contém	fragm	entos	das	proteínas	•k26,	rk39	e	rk9	específicas	para	a	detecção	de	anticorpos	:nti-Leishmania	em	sangue,	soro	ou	plasma	proveniente	:e	cão
suspeito.	
O	teste	é	de	fácil	execução	e	não	necessita	ie	pessoal	treinado	ou	laboratório	especializado	para	a	nterpretação	dos	resultados	e	apresenta	índices	confiáveis	:e	sensibilidade	e	especificidade.	Na	perspectiva	da	clínica	médica	veterinária,	os	resul-idos	devem	ser	considerados	com	cautela.	Exceto	o	exame	rarasitológico,	todos	os	outros	devem	ser
analisados	à	luz	::	exame	clínico.	Os	conhecimentos	sobre	as	relações	parasito-hospedeiro,	nos	cães,	são	crescentes	e	apontam	para	a	consta	tação	de	que	anim	ais	são	capazes	de	desenvolver	desde	cura	espontânea	até	um	quadro	grave	da	doença.	Em	que	pese	o	conhecimento	da	ocorrência	de	recaídas	clínicas	e	da	ausência	de	eliminação	do
parasito	após	o	tratamento,	é	fato	que	em	muitos	casos	entre	os	dois	extremos	citados	existe	uma	gama	de	situações	e,	entre	elas,	é	possível	que	animais,	com	auxílio	da	quimioterapia,	revertam	em	maior	proporção	o	processo	parasitário	em	definitivo.	As	questões	principais	que	se	apresentam	e	que	devem	ser	avaliadas	são,	pela	ordem:	•	a
inexistência,	neste	momento,	de	marcadores	preci	sos	que	permitam	estabelecer	o	perfil	do	animal	que	apresenta	pré-disposição	para	a	cura;	•	diante	da	ausência	destes	marcadores,	quais	os	crité	rios	consensuais	para	estabelecer	quem	preferencial	mente	poderia	ser	tratado	e	ainda;	•	em	que	condições	e	como	tratar.	Tratamento	da	Leisk:maniose
Visceral	Ca	O	tratamento	da	leishmaniose	visceral	canina	é	prati.ado	na	Europa	desde	a	primeira	metade	do	século	XX.	No	Brasil,	desde	2008,	a	Portaria	Interministerial	de	Ns	1.426,	ie	11	de	julho	“proíbe	o	tratamento	da	leishmaniose	visce	ral	canina	com	produtos	de	uso	humano	ou	não	registrados	-	Ministério	da	Agricultura,	Pecuária	e
Abastecimento	I	esde	então,	em	bates	jurídicos	tem	sido	travados	entre	>i_ide	pública	e	sociedade	civil,	especialmente	entidades	ae	classe	e	O	NG’s,	refletindo	uma	clara	dicotomia	entre	o	-:	rceito	de	saúde	coletiva,	defendido	pelos	órgãos	públi	cos.	e	a	busca	por	alternativas	para	a	eliminação	em	massa	;	s	animais	infectados	por	parte	da	sociedade.
Atualmente,	-	r	meio	de	decisão	judicial,	a	Portaria	Interministerial	de	>	426	encontra-se	suspensa.	Não	se	pode	negar	a	existência	de	fármacos	capazes	ne	ieterm	inar	a	cura	de	certos	animais	e	da	existência	de	jesquisas	promissoras	em	busca	de	terapias	eficazes.	Con*	:;-a	n	d	o	ainda	que	ações	governam	entais	possam	ser	a	te	n	d	a	s	diante	de
evidências	científicas	relevantes	e	que	ii	vciedade	deve	contribuir	para	o	aprimoramento	das	leis,	;	irp	e	rta	n	te	o	conhecimento	das	condições	atuais	para	o	ato	animal.	A	lista	de	fármacos	utilizados	no	tratamento	de	cães	■	r	eishm	aniose	v	isceral	não	d	ifere	m	uito	daquela	Mz	z	i	ia	em	medicina	humana,	a	saber:	antimoniais	penl.	entes,	anfotericina
B	convencional	ou	encapsulada	ipossom	as,	sulfato	de	aminosidina,	alopurinol,	pentan	r	u	e.	recentemente,	miltefosina.	Além	dos	fármacos	i	há	outros	produtos	que	se	propõem	a	m	odular	a	s:a	imune,	im	unoestim	ulando	o	organismo	animal,	iomperidona,	citocinas	e	vacinas.	A	literatura	ainda	resultados	promissores	em	modelo	experimental	i	e
canino	a	partir	de	uma	formulação	a	base	de	antii	de	meglumina	encapsulado	em	lipossomas	(Figura	i.	Em	2012	um	estudo	registrou,	de	forma	inédita,	parasitológica	de	cães	com	leishmaniose	visceral	t	e	a	c	o	s	com	antimoniato	de	meglumina	encapsulado	em	■Kssomas	associado	ao	alopurinol.	-—	~	-L0	10	Sob	a	ótica	da	Saúde	Pública,	visando	o
controle	da	doença	entre	animais	e	humanos,	o	tratamento	de	cães	é	inviável	por	várias	razões,	dentre	elas	pelo	custo	e	volume	de	anim	ais	a	ser	envolvido	no	processo.	Do	ponto	de	vista	do	clínico	veterinário,	o	tratamento	é	factível,	porém	há	um	a	série	de	outros	parâm	etros	das	relações	médico,	paciente	e	proprietário	que	devem	ser	considerados.
No	entanto,	a	cidadania	e	o	respeito	público	devem	ser	o	norte,	um	a	vez	que	a	doença	é	um	a	ameaça	para	outros	cães	e	humanos.	A	literatura	registra	vários	protocolos	terapêuticos	para	os	diferentes	fármacos	disponíveis	para	o	tratam	ento	da	leishmaniose	visceral	humana	ou	canina.	Para	os	antimo	niais	pentavalentes,	há	recomendação	da	OMS
para	a	não	utilização	isolada	do	fármaco	no	tratamento	de	animais,	principalm	ente	em	decorrência	das	recidivas,	que	por	serem	im	previsíveis	poderiam	determ	inar	o	desenvolvi	mento	de	cepas	do	parasito	resistentes	a	este	medicamento.	No	Brasil,	este	fármaco	foi	o	primeiro	a	ser	proibido	para	o	uso	anim	al.	A	tualm	ente,	sua	distribuição	é
realizada	exclusivamente	pelo	SUS	para	fins	de	tratamento	humano.	Esta	é	uma	atenção	mundial	para	as	regiões	onde	a	doença	é	uma	zoonose.	Em	especial	no	Brasil,	haja	vista	a	exis	tência	em	áreas	endêm	icas	de	outros	fatores	agravantes	para	a	doença	hum	ana	como	a	desnutrição	e	a	infecção	por	HIV/AIDS.	Outro	aspecto	a	ser	considerado	nesse
contexto	são	os	relatos	de	permanência,	em	alguns	animais,	de	amastigotas	em	macrófagos	da	pele	íntegra	capazes	de,	após	o	trata	mento,	ainda	infectar	o	inseto	vetor.	Por	não	se	ter	definição	clara	de	quais	anim	ais	e	após	qual	esquem	a	terapêutico	ou	qual	fármaco	este	fato	aconteceria,	é	preciso	cercar,	continuamente	de	cuidados	especiais,	o
animal	submetido	ao	tratamento.	Entretanto,	os	conhecimentos	acerca	das	relações	parasito-hospedeiro	em	cães	são	crescentes	e	sinalizam	para	a	existência	de	fatores	inerentes	ao	hospedeiro,	como	dife	renças	imunológicas	em	resposta	à	infecção,	que	influen	ciariam	a	eficácia	do	tratamento.	Acreditando	nisso,	grupos	de	pesquisa	buscam	a	cura	de
cães	por	m	eio	de	novas	formulações	para	os	fármacos	existentes	ou	pela	associação	dessas	a	imunoestimulantes	e	imunoterápicos.	Os	resultados	observados	apontam	para	tempos	melhores	para	os	animais.	•	Profil	axia	e	Controle	Considerando	que	a	principal	forma	de	transmissão	do	parasito	entre	os	animais	é	por	meio	da	picada	do	flebotomíneo,
as	medidas	de	controle	da	infecção	devem	ser	vol	tadas	também	para	o	inseto	transmissor.	São	recomendadas	medidas	de	proteção	do	ambiente	onde	vivem	os	animais,	m	ediante	a	lim	peza	da	m	atéria	orgânica	acum	ulada	em	residências	e	quintais	e	o	uso	de	inseticidas	residuais	(piretroides).	Entretanto,	nem	sempre	podem	ser	eficientemente
aplicadas	devido	aos	hábitos	dos	animais	nas	diversas	fun	ções	que	eles	desempenham.	Assim,	as	medidas	de	controle	dos	insetos	centradas	no	próprio	animal	podem	ser	mais	eficazes,	como	uso	de	coleiras	impregnadas	com	insetici	das,	banhos	periódicos	ou	ainda	uso	de	produtos	pour	on	com	bases	inseticidas	e/ou	repelentes	(já	mencionados	neste
capítulo).	A	vacinação	contra	a	infecção	por	Leishmania	associada	a	medidas	de	controle	dos	insetos	centradas	no	animal	é,	sem	dúvida,	a	forma	mais	eficaz	de	proteção	para	esses	animais.	c	a	p	ít	u	l	:	li	T	ryp	a	n	o	so	m	a	cru	zi	e	D	o	e	n	ç	a	d	e	Ckagfas	Marta	de	Lana	Washington	Luiz	Tafuri	(in	memoriam)	Danieila	Castanheira	Bartholomeu	.n	tr	o	d
u	ç	ã	o	O	T	ryp	a	n	o	so	m	a	c	ru	zi	é	um	protozoário	agente	etiolóa	t	x	da	doença	de	Chagas	(tripanosomíase	americana,	ou	aaazotrip	an	o	se)	que	constitui	uma	antroponose	frequente	n	s	Américas,	principalm	ente	na	A	m	érica	Latina.	Este	TFTtozoário	e	a	doença	foram	descobertos	e	descritos	pelo	Ei&de	cientista	Carlos	R	ibeiro	Justiniano	das
Chagas,	íi-vem-formado	em	medicina,	com	uma	tese	sobre	o	con	de	malária,	ele	integrou-se	desde	cedo	à	equipe	de	•	aldo	Cruz,	tendo	sido	encarregado	de	chefiar	os	trabab	c	s	ce	combate	à	malária	em	Minas	Gerais,	onde	estava	*enc:	construída	a	E	strada	de	Ferro	Central	do	Brasil.	Emrr	1907	e	1909,	mudou-se	para	Lassance,	próximo	de	C	i—	.
utilizando	um	vagão	de	trem	como	moradia,	labo■anrrv	e	consultório.	Como	bom	cientista,	sua	curiosidade	S	r	;c-o	a	examinar	animais	e	pessoas,	buscando	informagãcs	>?bre	as	principais	patologias	da	região.	Em	um	mico	IflM	lãhrLx	p	e	n	ic	illa	ta	)	encontrou	um	hemoflagelado,	deno«	E	in	d	o	-o	T	ry	p	a	n	o	so	m	a	m	in	a	se	n	s	i	(espécie	exclusiva
de	mucos	e	considerada	apatogênica).	Em	“chupões”	ou	“barkerc*s”,	insetos	hematófagos	comuns	nas	cafuas	da	região,	a	-.	otrou	outro	tripanosom	a,	diferente	do	anterior,	com	loplasto	grande	e	movimentação	intensa.	Enviou,	então,	__r_ns	exemplares	de	barbeiros	infectados	para	Oswaldo	que	em	seu	laboratório	no	Rio	de	Janeiro,	conseguiu	■sectar
micos,	comprovando	a	suspeita	de	Chagas	de	que	a	s	e	—panosom	a	deveria	ser	um	a	espécie	nova	que	ciro	a	r	i	entre	barbeiros,	mamíferos	e,	talvez,	humanos.	A	j	b	t	:	“	caí.	Carlos	Chagas	procurou	incessantemente	aquele	Bcario	no	sangue	de	pessoas	e	animais	residentes	em	^	infestadas	por	barbeiros.	
r	:	assim	que	no	dia	14	de	abril	de	1909,	ao	examinar	-	.~ança	febril,	de	2	anos	de	idade,	de	nome	Berenice,	■	s	Thagas	descobriu	em	seu	sangue	aquele	mesmo	proencontrado	nos	barbeiros	e	nas	diversas	espécies	i	examinados.	A	mãe	da	criança	informou-o	que	a	i	havia	sido	sugada	por	barbeiro	e	quais	sintomas	ela	I	jcresentado.	A	sintomatologia
coincidia	com	aquela	observada	nos	animais	de	laboratório	experimentalmente	infectados.	Berenice	é	considerada	o	primeiro	caso	clínico	hum	ano	descrito	da	doença	de	Chagas.	Parasitos	de	seu	sangue,	inoculados	em	animais	de	laboratório,	desenvolve	ram	nestes	a	infecção	e	a	sintomatologia	pertinentes	à	fase	aguda	da	doença.	N	aquela	ocasião,	o
grande	cientista	estudou	ainda	a	m	orfologia	e	a	biologia	do	parasito	no	hospedeiro	verte	brado	e	denominou-o	T	ry	p	a	n	o	so	m	a	cru	zi.	Mais	tarde,	por	achar	que	este	protozoário	realizava	esquizogonia	no	hos	pedeiro,	denominou-o	S	c	h	iz	o	try	p	a	n	u	m	c	ru	zi.	Verificando	depois	não	ser	isto	uma	realidade,	voltou	a	adotar	o	nome	anterior.	Em
virtude	deste	protozoário	apresentar	um	cinetoplasto	volum	oso	e	um	modo	peculiar	de	m	ultipli	cação,	outros	pesquisadores	consideraram-no	pertencente	ao	subgênero	S	c	h	iz	o	tr	y	p	a	n	u	m	.	Daí	por	diante	o	agente	etiológico	da	doença	de	Chagas	passou	a	ser	denominado	T	ryp	a	n	o	so	m	a	(S	c	h	izo	try	p	a	n	u	m	)	c	ru	zi	(Chagas,	1909).	Carlos
Chagas	conseguiu	naquela	época	descobrir	o	agente	etiológico,	T.	cru	zi,	desvendar	os	aspectos	da	sua	biologia	nos	hospedeiros	vertebrado	e	invertebrado,	seus	reservatórios	e	diversos	aspectos	da	patologia	e	da	sinto	matologia	pertinentes	à	fase	aguda	da	doença.	Berenice	e	sua	fam	ília	m	udaram	-se	m	ais	tarde	para	a	cidade	de	Pirapora,	também
no	norte	de	MG,	passando	a	resid	ir	em	casa	de	boa	qualidade,	não	habitada	por	barbeiros.	Em	1962,	ela	foi	subm	etida	a	uma	m	inuciosa	avaliação	clínica.	Através	de	xenodiagnóstico,	foi	possível	isolar	parasitos	de	seu	sangue.	N	essa	ocasião,	53	anos	após	a	descoberta	da	infecção,	a	paciente	apresentava-se	normal	no	tocante	às	manifestações
clínicas	da	doença.	Em	1978,	a	paciente	Berenice	foi	reavaliada,	colhendo-se	outra	amostra	do	parasito	a	qual	foi	intensamente	estudada	pela	Dra.	Marta	de	Lana,	autora	deste	capítulo,	verificando-se	novamente	ausência	de	qualquer	alteração	clínica	atribuível	à	doença	de	Chagas.	A	paciente	Berenice	representava,	deste	modo,	a	cha	mada	forma
indeterminada	da	doença	de	Chagas,	na	qual	91	se	situa	a	maioria	dos	indivíduos	infectados	com	o	T.	cruzi.	Berenice	morreu	no	dia	11	de	setembro	de	1982,	com	75	anos	de	idade	e	73	anos	de	infecção	pelo	T.	cruzi.	
Não	foi	possível	a	realização	de	necrópsia,	mas	pelas	investigações	realizadas,	sua	causa	mortis	não	poderia	ser	atribuída	à	infecção	pelo	T.	cruzi.	Apesar	dos	avanços	obtidos	em	seu	controle,	a	doença	de	Chagas	é	ainda	hoje	transmitida	por	vetores	intradomiciliares	em	18	países	da	América	Latina	e	presente	em	22	países.	No	Brasil,	sua	distribuição
abrange	uma	área	de	3	milhões	de	km2,	do	MA	até	o	RS,	numa	espécie	de	corre	dor	correspondente	à	Floresta	Amazônica,	Mata	Atlântica	e	estado	de	SC.	Já	a	enzootia	silvestre	está	presente	em	praticam	ente	todo	o	território	nacional,	sendo	encontra	dos	reservatórios	e	vetores	infectados	nos	mais	diferentes	ecótopos	naturais,	com	o	florestas,
cerrados	e	cavernas.	São	mais	de	2.450	m	unicípios,	envolvendo	uma	popula	ção	de	mais	de	20	milhões	de	pessoas	expostas	ao	risco	de	infecção.	O	chagásico	continua	sendo	um	indivíduo	marginalizado	pela	sociedade.	Muitas	vezes	não	lhe	é	dada	uma	possibilidade	de	emprego,	mesmo	que	adequado	à	sua	condição	clínica,	que	nem	sempre	é
devidamente	avaliada,	o	que	causa	uma	sobrecarga	para	os	órgãos	de	previdência	social,	com	um	montante	de	aposentadorias	precoces	nem	sempre	necessárias.	M	o	r	fo	lo	g	ia	O	T.	cruzi	possui	em	seu	ciclo	biológico,	nos	hospe	deiros	vertebrado	e	invertebrado,	várias	formas	evolutivas	cuja	descrição	detalhada	está	apresentada	no	Capítulo	6	e
mostrada	nas	figuras	subsequentes.	H	o	s	p	e	d	e	ir	o	V	ertebrado	Nos	hospedeiros	vertebrados	e	na	cultura	de	tecidos	são	encontradas	intracelularm	ente	as	formas	amastigotas	(Figura	11.1	A)	e	extracelularmente	as	formas	tripomastigotas	(Figura	11.1	B)	presentes	no	sangue	circulante.	As	formas	amastigotas	e	tripomastigotas	são	infectantes	par:
células	in	vitro	e	para	vertebrados.	A	m	icroscopia	eletrônica,	observa-se	em	todas	a:	formas	evolutivas	do	T.	cruzi	um	a	organela	especial,	c	“cinetoplasto”	(Figura	11.2),	que	constitui	uma	mitocôndn.	m	odificada,	com	alto	conteúdo	de	DNA.	Esta	organei:	dá	o	nome	à	classe	Kinetoplastida,	na	qual	se	inserem	os	tripanosomatídeos.	A	análise	deste	DNA
extranuclear	é	um	dos	parâmetros	utilizados	na	caracterização	molecular	C;	diferentes	amostras	ou	cepas	de	T.	cruzi.	Os	tripom	astigotas	sanguíneos	apresentam	variações	morfológicas	denominadas	“polimorfism	o”	que	guardam	correlações	importantes	com	outras	características	fisioló	gicas	do	parasito.	Algumas	serão	aqui	mencionadas:	E	x	p	e	riê
n	c	ias	em	cam	u	n	d	o	n	g	o	s	dem	o	n	stram	qu:	diferentes	populações	de	T.	cruzi	apresentam	ao	longo	d:	infecção	tripomastigotas	sanguíneos	delgados,	intermediá	rios	ou	largos	ou	muito	largos	(Figura	11.3).	
Diferenças	d;	comportamento	importantes	são	observadas	entre	cepas	que	apresentam	ao	longo	da	infecção	predominância	de	um	tipo	ou	outro	de	morfologia.	As	formas	delgadas	seriam	mais	infectantes	para	cé	lulas	e	para	cam	undongos,	desenvolvendo	nestes	m	a	:	precocemente,	porém	mais	sensíveis	à	ação	de	anticorpo?	circulantes.	Sendo	assim,
tripomastigotas	delgados	seriair	destruídos	por	anticorpos	ou	desapareceriam	da	circulaçã	para	cumprir	novo	ciclo	celular.	Por	outro	lado,	as	formalargas,	m	enos	infectantes,	dem	orariam	m	ais	a	penetra:	nas	células,	desenvolvendo	parasitemias	mais	tardias	nos	camundongos,	porém,	seriam	mais	resistentes	à	ação	d;	anticorpos	circulantes	e	por
consequência,	capazes	de	pe:	manecer	mais	tempo	na	corrente	circulatória.	Existem	outras	diferenças	importantes:	tripomastigotas	delgados	são	menos	capazes	de	desenvolver	no	vetor	que	trpomastigotas	largos.	Também	o	tropismo	celular	difere	entn	eles.	Tripom	astigotas	delgados	parasitam	durante	a	fas-s	aguda	de	preferência	células	do	sistema
mononuclear	fagccitário	(SMF)	do	baço,	do	fígado	e	da	medula	óssea,	senó:	FIGURA	11.1.	Trypanosoma	cruzi:	formas	evolutivas	no	hospedeiro	vertebrado:	amastigotas	em	cultura	celular	tigota	sanguíneo	(microscopia	óptica)	(A)	e	(B)	tripomas	CAPÍTULC	Desenho	esquemático	da	forma	amastigota	(A),	epimastigota	(B)	e	tripomastigota	(C)
correspondentes	ao	observado	'•■.E.,	mostrando	em	destaque	o	cinetoplasto	com	aspecto	de	mitocôndria	modificada	próxima	à	emergência	do	flagelo.	
_	RA	1	1	.2	.	>	I	>,	t	u	.	Trypanosoma	cruzi:	polimorfismo	dos	tripomastigotas	sanguíneos	mostrando	formas	delgadas,	intermediárias	e	largas	e	Chiari,	1963).	
as	cepas	que	assim	se	comportam	de	“macrofagoJá	as	cepas	que	apresentam	predomínio	de	formas	im	tropismo	para	células	musculares	lisa,	cardíaca	e	eriea,	sendo	denominadas	“miotrópicas”.	O	Acompanhamento	de	infecções	experimentais	revela	'	m	a	dada	amostra	ou	população	de	T.	
cruzi,	indepenite	da	morfologia	dos	tripomastigotas	predominan‘	Tmas	delgadas	do	parasito	seriam	relativamente	~	—equentes	no	início	da	infecção	do	hospedeiro	verjCi	:	quando	ainda	não	existe	uma	imunidade	humoral	J	J	O	11	específica	contra	o	parasito.	Gradualm	ente	estas	formas	seriam	substimídas	pelas	formas	largas,	menos	sensíveis	à	ação
de	anticorpos	e	que,	portanto,	passariam	a	predominar	na	fase	mais	tardia	da	infecção,	quando	a	imunidade	já	se	estabeleceu.	B	io	lo	g	fia	O	ciclo	biológico	de	T.	cruzi	é	do	tipo	heteroxênico	\	f	i	.	
'	S	V	*	-	'	f	r	S.	w	FIGURA	11.5.	Formas	epimastigotas	de	Trypanosoma	cruzi	e~	cultura	acelular	(meio	LIT).	Ciclo	B	iológico	no	H	o	s	p	e	d	e	ir	o	Vertebrado	Amastigotas,	epimastigotas	e	tripomastigotas	interagecom	células	do	hospedeiro	vertebrado	e	apenas	os	epimastgotas	não	são	capazes	de	nelas	se	desenvolver	e	multiplicac	FIGURA	11.4.	Ciclo
biológico	completo	de	T.	cruzi.	(1)	pene	tração	de	tripomastigota	metacíclico	(ou	tripomastigota	infec	tante)	em	uma	célula;	(2)	transformação	de	tripomastigota	em	amastigota;	(3)	multiplicação	intracelular	de	amastigotas	por	divisão	binária	simples	longitudinal;	(4)	rompimento	da	célula	parasitada,	liberando	tripomastigota;	(5)	forma	tripomastigota
no	sangue	circulante	que	pode	penetrar	em	outra	célula	(1)	ou	ser	ingerida	pelo	triatomíneo	(6);	(6)	forma	tripomastigota	no	estômago	de	triatomíneo;	(7)	diferenciação	ou	transformação	da	forma	tripomastigota	em	epimastigota	no	intestino	posterior	do	inseto;	(8)	forma	epimastigota	em	multiplicação	por	divisão	binária	simples	longitudinal;	(9)
forma	epimastigota	diferenciase	em	forma	tripomastigota	metacíclica	na	ampola	retal	do	inseto;	(10)	forma	tripomastigota	metacíclica	nas	fezes	do	tria	tomíneo	e	apta	a	penetrar	em	células	do	hospedeiro	mamífero	completando	assim	o	ciclo.	(Ciclo	adaptado	de	Cançado	R.	Doença	de	Chagas,	1968.)	plicação	intracelular	no	hospedeiro	vertebrado
(homem	e	mamíferos	pertencentes	a	sete	ordens	diferentes)	e	extracelular	no	inseto	vetor	(triatomíneos).	Os	estudos	revelam	que	os	hospedeiros	primitivos	de	T.	cruzi	na	natureza	foram	o	tatu,	o	tamanduá	e	o	bicho	preguiça.	A	Figura	11.5	mostra	formas	epimastigotas	de	Trypa	nosom	a	cruzi	obtidas	de	cultivo	acelular	do	parasito	em	meio	LIT	(Liver
Infusion	Tryptose)	descrito	por	Camargo	(1964).	94	Considerando	o	mecanismo	natural	de	infecção	pei:	T.	cruzi,	os	tripom	astigotas	m	etacíclicos	eliminados	na;	fezes	e	urina	do	vetor,	durante	ou	logo	após	o	repas::	sanguíneo,	penetram	pelo	local	da	picada	e	interagem	coc:	células	do	SMF	da	pele	ou	das	mucosas.	Neste	local,	ocor-,	a	transformação
dos	tripomastigotas	em	amastigotas,	qu;	aí	se	multiplicam	por	divisão	binária	simples	longitudina	A	seguir,	ocorre	a	diferenciação	dos	amastigotas	em	tripcmastigotas,	que	são	liberados	da	célula	hospedeira	cainc:	no	interstício.	Estes	tripomastigotas	caem	na	corrente	eira.-	i	latória,	atingem	outras	células	de	qualquer	tecido	ou	órgi	para	cumprir	novo
ciclo	celular	ou	são	destruídos	por	meca	nismos	imunológicos	do	hospedeiro	ou	podem	ainda	ser	ingeridos	por	triatomíneos,	onde	cumprirão	seu	ciclo	extracelular.	
No	início	da	infecção	do	vertebrado	(fase	aguda	l	a	parasitem	ia	é	mais	elevada,	podendo	ocorrer	morte	dc	hospedeiro.	N	a	espécie	humana,	a	mortalidade	nesta	fase	da	infecção	ocorre	principalm	ente	em	crianças.	Quandc	o	hospedeiro	desenvolve	resposta	imune	eficaz,	diminui	:	parasitemia	e	a	infecção	tende	a	cronificar.	Na	fase	crônica,	o	número
de	parasitos	é	pequeno	na	circulação,	só	sende	detectados	por	métodos	especiais	(xenodiagnóstico,	hemocultura	e	inoculação	em	camundongos	-	ver	Diagnóstico	i	A	evolução	e	o	desenvolvim	ento	das	diferentes	forma;	clínicas	da	fase	crônica	da	doença	de	Chagas	ocorrem	len	tamente,	após	10	a	15	anos	de	infecção	ou	mais.	Experiências	in	vitro
demonstram	que	o	processo	de	invasão	de	células	não	fagocíticas	pelas	formas	tripomas	tigotas	do	parasito	ocorre	por	dois	m	ecanism	os,	ambo;	envolvendo	a	interação	com	os	lisossomas	da	célula	hos	pedeira.	No	primeiro,	denominado	lisossoma	dependente,	ocorre	recrutamento	de	lisossomas	da	célula	hospedeira	no	sítio	de	adesão	das	formas
tripomastigotas	com	posterior	fusão	de	lisossomas	com	a	membrana	plasmática	e	intemalização	do	parasito,	com	consequente	formação	do	vacúolo	CAPÍTULO	F	nrasitóforo	(Figura	11.6B).	No	segundo	mecanismo,	deno"	:nado	lisossoma	independente,	é	observada	uma	invagina-ão	da	membrana	plasmática	da	célula	hospedeira	no	local	zã	adesão	do
parasito	sem	participação	ativa	do	citoesqueeto	da	célula	hospedeira	(Figura	11.6C).	
N	esta	segunda	•	a,	após	a	intem	alização	do	parasito,	ocorre	a	fusão	do	isossoma	com	o	vacúolo	parasitóforo.	Independentemente	:u	via	de	invasão,	verificou-se	que	a	fusão	dos	lisossomas	.-..m	o	vacúolo	parasitóforo	é	essencial	para	reter	as	formas	r	aom	astigotas	altam	ente	m	óveis	no	interior	da	célula	'	:spedeira.	Caso	contrário,	o	parasito	escapa
de	dentro	da	istula	hospedeira	e	não	estabelece	uma	infecção	produtiva.	A	interação	entre	o	parasito	na	forma	tripomastigota	e	i	célula	hospedeira	ocorre	em	três	fases	sucessivas	(Figura	11.6):	1.	
A	d	e	s	ã	o	c	e	lu	la	r	,	quando	ambos	se	reconhecem	e	o	contato	membrana-membrana	ocorre	favorecida	pela	superfície	altamente	glicosilada	das	formas	tripomastigotas	do	parasito	(Figura	11,6B	e	11.6C);	id	o	2.	In	te	r	io	r	iz	a	ç	ã	o	e	fo	r	m	a	ç	ã	o	d	o	v	a	c	ú	o	lo	p	a	r	a	s	itá	r	io	(	VP):	após	a	adesão	do	p	arasito	à	su	p	erfície	da	célula	hospedeira,
ocorre	aumento	da	concentração	de	Ca2+	no	citoplasm	a	da	célula	hospedeira	e	pos	terior	recrutam	ento	e	fusão	dos	lisossomas	no	sítio	de	adesão	do	parasito.	Alternativamente,	o	parasito	penetra	por	invaginação	da	m	em	brana	plasm	ática	da	célula	hospedeira	com	posterior	fusão	de	lisosso	mas	que	passam	a	fazer	parte	da	membrana	do	VP	(Figura
11.6D);	?	
F	e	n	ô	m	e	n	o	s	in	tr	a	c	e	lu	la	r	e	s	:	as	formas	epimastigotas	são	destruídas	dentro	do	VP	(Figura	11.6B),	enquanto	os	tripom	astigotas	sobrevivem	resistindo	às	ações	ias	enzimas	lisossômicas.	Cerca	de	2-8	horas	após	a	invasão,	os	tripomastigotas	rompem	a	membrana	do	vacúolo	parasitóforo	e	desenvolvem-se	livremente	no	citoplasma	da	célula,
onde	se	transformam	em	amasagotas	(Figura	11,6F)	(24	horas	após	a	interiorização)	i	í	perm	anecendo	por	24	a	35h.	As	am	astigotas	se	-	ultiplicam	por	divisão	binária	simples	longitudinal	Figura	11.6G),	a	cada	12	horas,	num	total	de	nove	gerações,	totalizando	cerca	de	540	parasitos,	que	a	seguir	se	diferenciam	em	tripom	astigotas	(Figura	11.61)
por	um	mecanismo	denominado	“alongamento”	e	passando	antes	por	estágio	transitório	de	epimastigotas	(Figura	11.6F1).	
A	célula	hospedeira,	repleta	áe	parasitos	(Figura	11.61),	rompe-se,	liberando	no	interstício	(Figura	11.6J)	tripomastigotas	ou	mesmo	imastigotas	que	ainda	não	se	diferenciaram,	além	de	sújstàncias	e	detritos	celulares	da	célula	hospedeira.	irtnpo	aproximado	para	o	T.	c	ru	zi	cumprir	todo	ciclo	em	macrófagos	é	de	48	a	72	horas,	variando	em	cepa	do
parasito.	Em	células	não	fagocíticas	o	cumpre	seu	ciclo	completo	entre	4	a	5	dias.	«Goto	B	iológico	no	H	o	sp	e	d	e	ir	o	jtmerr	eh	rado	O	s	m	ato	m	in	eo	s	vetores	se	infectam	ao	ingerir	as	'	pomastigotas	presentes	na	corrente	circulatória	FIGURA	11.6.	Visão	esquemática	das	várias	fases	da	interação	de	T.	cruzi	com	as	células	do	vertebrado.	(A)	O
parasito	adere	à	membrana	celular	e	ocorre	o	recrutamento	e	a	fusão	dos	lisossomas	no	sítio	da	adesão	e	intemalização	do	parasito	(B)	ou	por	invaginação	da	membrana	plasmática	da	célula	hospedeira	(C);	(D	)	parasito	dentro	do	vacúolo	parasitário	e	fusão	dos	lisossomas;	(E)	mudança	da	morfologia	das	formas	tripomastigotas	e	desintegração	da
membrana	do	vacúolo	parasitário;	(F)	amastigotas	livres	no	citoplasma	da	célula	hos	pedeira;	(G)	multiplicação	das	formas	amastigotas;	(H)	pro	cesso	de	transformação	amastigota-tripomastigota,	passando	pelo	estágio	transitório	de	epimastigota;	(I)	tripomastigotas	no	citoplasma	da	célula;	(J)	ruptura	da	membrana	plasmática	da	célula	hospedeira	e
liberação	de	tripomastigotas	para	os	espa	ços	intercelulares	(De	Souza,	2002).	
do	hospedeiro	vertebrado	durante	o	hematofagismo.	No	estômago	do	inseto	eles	se	transformam	em	formas	arre	dondadas	denominadas	esferomastigotas,	circundadas	ou	não	por	flagelo,	e	em	epimastigotas.	Estes	esferomastigotas	podem	se	transformar	no	intestino	em	epimastigotas	de	dois	tipos:	epimastigotas	curtos,	capazes	de	se	multiplicar	por
divisão	binária	simples	longitudinal	(portanto	responsáveis	pela	manutenção	da	infecção	no	vetor),	e	de	se	transformar	novamente	em	esferomastigotas	que	originam	tripomastigo	tas	metacíclicos	na	ampola	retal,	ou	ainda	em	epimastigotas	longos,	que	não	se	multiplicam	e	nem	se	diferenciam	em	tripomastigotas	metacíclicos.	Na	ampola	retal,	porção
ter	minal	do	tubo	digestivo,	epimastigotas	se	diferenciam	em	tripom	astigotas	(infectantes	para	os	vertebrados),	sendo	eliminados	nas	fezes	ou	na	urina	(Figura	11.7).	O	tempo	mínimo	para	o	parasito	cumprir	o	ciclo	no	vetor	é	de	pelo	FIGURA	11.7.	Ciclo	biológico	no	vetor:	tubo	digestivo	do	triatomíneo	e	sequência	evolutiva	do	7.	cruz/.	M:	mandíbulas
(órgãc	de	perfuração)	e	maxilas	(órgão	de	perfuração	com	dois	canalículos:	um	para	ejeção	da	saliva	e	outro	para	sucção	sanguínea:	F:	faringe;	Gs:	glândulas	salivares;	Es:	esôfago;	E:	estômago	ou	promesêntero	(onde	se	inicia	a	digestão	sanguínea	e	o	processe	reprodutivo	do	7	cruzi;	I:	intestino	ou	pós-mesêntero	(onde	se	completa	a	digestão
sanguínea	havendo	absorção	de	nutrientes	e	continuação	do	processo	reprodutivo	de	7	cruzi);	TM:	túbulos	de	Malpighi	(órgão	renal);	AR:	ampola	retal	(onde	ocorre	absor	ção	de	líquidos,	acumulam-se	os	dejetos	e	se	completa	o	processo	reprodutivo	do	7	cruzi	com	acúmulo	de	formas	infectantes	A:	ânus.	Sequência	evolutiva	de	7	cruzi	no	tubo
digestivo	do	triatomíneo	(modificado	de	Lacombe	D.	Mem	Inst	Oswaldo	Cruz	1957;55	e	adaptado	com	modificações	de	Brack	C.	Acta	Tropica	1968;25):	1:	Tripomastigota	sanguíneo;	2:	Esferomastigota;	3a:	Epimastigota	curto	capaz	de	se	dividir	por	divisão	binária	simples	longitudinal;	3b:	Epimastigota	longo	que	não	se	divide	e	parece	não	evoluir	para
tripomastigota	metacíclico;	4:	Tripomastigota	metacíclico	infectante.	Além	da	manutenção	do	T.	cruzi	em	laboratório	atra	vés	de	infecções	experimentais	de	triatomíneos	vetores	e	animais	de	laboratório	(principalmente	camundongos,	nos	quais	se	fazem	passagens	sanguíneas	sucessivas),	o	para	sito	pode	ser	também	cultivado	in	vitro	em	diversos
meios	acelulares	ou	celulares.	denominadas	leishmanoides,	semelhantes	aos	esferomastigotas	do	vetor	ou	evolui	diretamente	sob	a	forma	epimas	tigota,	não	infectante	para	o	hospedeiro	vertebrado.	Esses	epimastigotas	se	m	ultiplicam	por	divisão	binária	simples	e	posteriorm	ente	se	diferenciam	em	tripom	astigotas	metacíclicos.	As	form	as	leishm
anoides	e	tripom	astigotas	metacíclicas	são	infectantes	para	o	hospedeiro	vertebrado	Em	m	eios	de	cultura	acelulares	(m	eio	LIT	e	NNN,	Capítulo	57),	o	T.	cruzi	desenvolve	o	ciclo	sem	elhante	ao	descrito	no	vetor,	apresentando	formas	arredondadas	T.	cruzi	pode	ser	também	cultivado	em	meios	celulares	(macrófagos,	fibroblastos),	onde	desenvolvem
o	ciclo	ja	descrito	para	o	hospedeiro	vertebrado.	M	a	n	u	ten	çã	o	Ao	T.	cruzi	em	L	a	b	o	ra	tó	rio	CAPÍTULO	Form	as	san	g	u	ín	eas,	de	cultura	e	do	v	eto	r	podem	a	r	mantidas	congeladas	(com	10%	v/v	de	glicerina	em	rogênio	líquido,	-196°C)	por	períodos	prolongados,	sem	:~ier	sua	viabilidade/infectividade.	A	l	£	u	n	s	A	s	p	e	c	to	s	d	e	E	p	id	em	io	lo	g
fia	M	olecular	d	e	T.	C	r	u	z	i	Evidências	bioquímicas,	moleculares	e	epidemiológicas	tm	demonstrado	que	T.	c	r	u	z	i	é	um	táxon	extremamente	-	im	órfico	tanto	genotipicam	ente	quanto	fenotipica-e-.re.	T.	c	r	u	z	i	é	considerado	um	parasito	diploide	(2n)	4iic	se	multiplica	por	divisão	binária	simples.	No	entanto,	i	ressibilidade	de	reprodução	sexual
deste	parasito	não	é	■■npletamente	descartada.	Os	estudos	pioneiros	de	caraci-	-	izção	bioquím	ica-m	olecular	de	T.	c	ru	z	i,	através	da	ana.	se	do	perfil	eletroforético	de	isoenzimas,	permitiram	i	*e;:	nhecimento	de	três	grupos	distintos	denominados	*	i—	odemas”	(população	que	apresenta	o	mesmo	perfil	de	■	i	imas):	zimodemas	I	e	III,	constituídos
por	amostras	p	a	cedentes	do	ciclo	silvestre	e	zimodema	II,	representado	T	r	-mostras	do	ciclo	domiciliar.	P	o	sterio	rm	en	te,	com	base	em	v	ário	s	m	arcadores	r	eculares	nucleares	e	m	itocondriais,	o	táxon	T.	c	r	u	z	i	Sm	dividido	em	duas	linhagens	geneticam	ente	distintas	:	t	o	'	I,	formada	por	amostras	predominantemente	isodo	ciclo	silvestre
(correspondente	aos	zimodemas	I	t	111	e	T.	c	ru	z	i	II,	constituída	por	amostras	predominanETsente	do	ciclo	domiciliar	(correspondente	ao	zimodema	|	Momem,	1999).	Posteriorm	ente	foi	proposto	que	a	i	'	•	^	e	m	T.	c	ru	z	i	II	fosse	subdividida	em	cinco	sublinha	re	is	IlIa-IIe).	>	aulas	(órgão	sanguínea):	:	o	processo	nutrientes	e	corre
absorinfectantesj:	iwaldo	Cruz	astigota;	3a:	de	e	parece	sferomastina	epimasrado.	Esses	ria	simples	igotas	mem	astigotas	vertebrado,	as	celulares	i	o	ciclo	já	CAPITULO	11	Recentem	ente,	uma	nova	classificação	dividindo	as	imagens	do	parasito	em	seis	grupos	ou	DTUs	(d	is	c	re	te	I	r	.	’g	u	n	its)	T.	c	r	u	z	i	I	a	VI	foi	proposta.	A	pesar	de	sua	Ira	r
«dnção	ser	predominantemente	clonal,	evidências	de	u	r	s	eventos	envolvendo	troca	de	m	aterial	genético	já	t	r	o	detectadas,	TcV	e	TcVI	são	considerados	populações	i	i	r	iru	do	parasito	por	apresentarem	componentes	gené»	■	-	recorrentes	de	hibridização	ou	troca	genética	entre	micas	para	doença	de	Chagas	na	Venezuela.	Manifestações	patológicas
digestivas	associadas	à	infecção	por	T.	
c	ru	zi	são	mais	comuns	nas	regiões	do	Brasil	Central	e	sul	da	América	do	Sul	(TcII),	mas	raras	ou	ausentes	no	norte	da	América	do	Sul	e	América	Central	(Tcl).	
M	e	c	a	m	s	m	o	s	d	e	Tir	a	n	s	m	is	s	a	o	T	ransm	issão	pelo	vetor:	este	m	ecanism	o	de	tran	s	missão	é	o	que	tem	maior	importância	epidemiológica.	A	infecção	ocorre	pela	penetração	de	tripom	astigotas	metacíclicos	(eliminados	nas	fezes	ou	na	urina	de	triatom	íneos,	durante	o	hem	atofagism	o)	em	solução	de	continuidade	da	pele	ou	mucosa	íntegra
(Figura	11.8).	Transfusão	sanguínea:	constitui	o	segundo	m	ecanis	mo	de	im	portância	epidem	iológica	na	transm	issão	da	doença	de	Chagas.	Esta	importância	é	maior	ainda	nas	grandes	cidades,	onde	é	alta	a	prevalência	da	infecção	e	naqueles	países	da	América	Latina	ou	de	outros	conti	nentes	onde	o	controle	desta	possibilidade	de	transmis	são	não
está	bem	estabelecido	ou	nunca	foi	implantado.	E	ste	m	ecanism	o	de	transm	issão	tem	dim	inuído	de	importância	à	medida	que	o	M	inistério	da	Saúde	tem	incentivado	e	apoiado	o	controle	de	vetores	dom	ici	liares,	e	que	o	controle	de	transfusão	sanguínea	tem	se	aperfeiçoado.	Esta	inda	não	é	a	realidade	de	alguns	países	da	América	Latina.
Transmissão	congênita:	a	transmissão	ocorre	quando	existem	ninhos	de	amastigotas	na	placenta,	que	liberam	tripom	astigotas	que	alcançam	à	circulação	fetal.	Este	mecanismo	de	transmissão	tem	diminuído	progressiva	mente	de	importância	à	medida	que	avança	o	controle	vetorial	nos	diferentes	países.	Assim	tem	sido	no	Brasil	uma	vez	que	a
prevalência	da	infecção	é	cada	vez	menor	em	pessoas	mais	jovens	e	em	idade	fértil.	Esta	transmis	são	tem	sido	relatada	com	todas	as	linhagens	genéticas,	exceto	TcIV.	T	a	£	TcilI	-	reievància	ecológica	e	epidemiológica	das	diferentes	[	—.	s	de	T.	c	ru	z	i	ainda	permanece	controversa.	No	Brasil,	c	n	seral	Tcl,	TcIII	e	TcIV	são	mais	frequentes	em	isolados
:	clo	silvestre.	Por	outro	lado,	TcII	prevalece	no	ciclo	exceto	na	região	Amazônica,	onde	são	encontrai	TcIV.	Dados	mais	atuais	reforçam	a	presença	cada	das	DTUs	híbridas	TcV	e	TcVI	em	infecções	s.	no	Brasil	e	em	países	do	Cone	Sul.	Correlações	entre	padrões	de	distribuição	geográfica	k	7	sr	u	z	i	I	e	II	e	m	anifestações	clínicas	da	doença	de	_	tis	têm
sido	também	reportados.	Em	países	do	cone	.	ia	.América	Latina	(Argentina,	Bolívia,	Brasil,	Chile,	inaguai,	Uruguai)	onde	a	doença	de	Chagas	é	considerada	ti	-	-	severa,	T.	c	ru	z	i	I	está	associado	ao	ciclo	silvestre	de	m	s	m	is	s	ã	o	infectando	principalmente	mamíferos	arbóreos,	a	-	_anto	T.	
c	ru	zi	II	predomina	no	ciclo	doméstico	infeci>	homens	e	outros	mamíferos	terrestres.	Por	outro	lado,	t	o	I	predomina	na	bacia	Amazônica	e	em	áreas	endê	:	~	=	~	j	l	o	11	FIGURA	11.8.	Transmissão	do	T.	cruzi	pelo	triatomíneo:	A)	bar	beiro	em	jejum,	antes	de	iniciar	o	repasto;	B)	barbeiro	com	a	probóscida	distendida,	iniciando	a	hematofagia;	C	)
barbeiro	já	engurgitado,	tendo	eliminado	uma	gota	de	fezes.	Acidentes	de	laboratório:	pode	ocorrer	entre	pesquisa	dores	e	técnicos	que	trabalham	com	o	parasito,	seja	com	sangue	de	animais,	vetores	e	pessoas	infectadas	e	cultura	do	parasito.	
A	contaminação	pode	ocorrer	por	contato	do	parasito	com	a	pele	lesada,	m	ucosa	oral	ou	ocular	ou	autoinoculação.	E	necessário	trabalhar	com	todas	as	condições	de	segurança.	Transmissão	oral:	pode	acontecer	em	várias	situações,	como	na	amamentação,	pois	T.	cruzi	já	foi	encontrado	em	leite	materno	na	fase	aguda	da	infecção;	animais	ingerindo
triatom	íneos	infectados;	canibalism	o	entre	d	iferen	tes	esp	écies	de	anim	ais;	p	essoas	ingerindo	alim	entos	contam	inados	com	fezes	ou	urina	de	tria		tom	íneos	infectados.	Este	m	ecanism	o	de	transm	issão	tem	crescid	o	de	im	p	o	rtân	cia	ep	id	e	m	io	ló	g	ica	após	relatos	frequentes	de	sua	ocorrência	na	Amazônia	em	função	do	extrativism	o	das
florestas,	principalm	ente	do	açaí.	Pode	ainda	ocorrer	contaminação	com	formas	infectantes	presentes	na	glândula	de	cheiro	do	gambá	que,	em	situação	de	estresse,	são	liberadas	contam	i	nando	diretam	ente	alim	entos	que	são	ingeridos	crus.	A	penetração	do	parasito,	em	todos	estes	casos,	pode	ocorrer	pela	m	ucosa	da	boca	íntegra	ou	lesada.	Esta
transm	issão	tem	sido	mais	relacionada	a	parasitos	das	linhagens	Tcl	e	TcIV.	Coito:	este	mecanismo	de	transmissão	já	foi	demons	trado	experim	entalm	ente	e	nunca	foi	com	provado	na	espécie	humana.	Há	apenas	relato	de	encontro	de	tri	pom	astigotas	em	sangue	de	m	enstruação	de	mulheres	chagásicas	e	no	esperma	de	cobaios	infectados.	■
Transplante:	este	m	ecanism	o	de	transm	issão	pcoe	desencadear	fase	aguda	grave,	pois	o	indivíduo	cae	recebe	um	órgão	transplantado	infectado	faz	uso	31	drogas	imunossupressoras	e,	consequentemente,	t	o	r	t	se	menos	resistente	à	infecção.	Este	mecanismo	pca:	também	participar	da	transmissão	da	doença	em	pai>r	não	endêmicos	onde	não	se
faz	o	controle	específico	ã	doença	de	Chagas.	Além	de	todas	estas	possibilidades	descritas,	os	cactdores	com	as	mãos	feridas	podem	se	infectar	ao	lidar	coa	caça	recém-abatida	infectada.	A	D	oença	F	a	se	A	g	u	d	a	Pode	ser	sintom	ática	(aparente)	ou	a	ssin	to	m	;:	_■	(inaparente).	Esta	é	mais	frequente.	Ambas	estão	re	la	o	a	nadas	com	o	estado
imunológico	do	hospedeiro.	Ha	pre	domínio	da	forma	aguda	sintomática	na	primeira	infãrar^	levando	à	morte	cerca	de	10%	dos	casos,	devido	pr^ciJ	palmente	à	meningoencefalite	e	mais	raramente	à	falêrcJ	cardíaca	devido	à	miocardite	aguda	difusa,	uma	das	violentas	que	se	tem	notícia	(Figura	11.9).	A	fase	aguda	inicia-se	através	das	manifestações
locas,	quando	o	71	cruzi	penetra	na	conjuntiva	(sinal	de	Romafj(	ou	na	pele	(chagoma	de	inoculação).	Estas	lesões	aparecer	em	50%	dos	casos	agudos	dentro	de	4-10	dias	após	a	pica*	do	barbeiro,	regredindo	em	1	ou	2	meses	(Figura	11.1:1	Concomitantemente	os	linfonodos-satélites	são	compron:í>	Miocardite	chagásica	aguda:	A)	fibra	muscular
cardíaca	de	uma	criança	intensamente	parasitada	com	um	típico	ninho	de	amastigotas	sem	reação	inflamatória	em	torno;	B)	abundante	infiltrado	de	células	inflamatórias	afastando	as	miofibrilas,	porém	com	ausência	de	parasitos.	(Segundo	Dias	e	cols.,	1945.)	FIGURA	11.9.	CAPITULO	io	pode	iuo	que	:	uso	de	í,	tomano	pode	n	países	:ífico	da	os
caçadar	com	om	ática	relacioHá	preinfância,	3	princifalência	las	mais	;s	locais.	Romana	I	parecem	a	picada	i	11.10).	iprometi-	-	e	no	conjunto	forma-se	o	complexo	cutâneo	e/ou	conjun:	:-linfonodal.	O	sinal	de	Romana	se	caracteriza	por	edema	rilpebral	unilateral,	congestão	conjuntival,	linfadenitei-ielite,	com	linfonodos	pré-auriculares,
submandibulares	e	i	-t	o	s	aumentados	de	volume,	palpáveis,	celulite	do	tecido	.	curoso	periorbitário	e	palpebral	e	presença	de	parasitos	zT3	e	extracelulares	em	abundância	(Figura	11.10A).	O	mplexo	cutâneo-linfonodal	(Figura	11.10B)	caracteriza-se	-e	:	aparecimento,	em	qualquer	parte	do	corpo,	do	chagoma	trm	ário	e	da	linfadenite-satélite.	O
primeiro	é	representado	re	a	inflamação	aguda	local	na	derme	e	na	hipoderme,	no	r>	cito	de	inoculação	do	parasito.	Microscopicamente,	a	lesão	cnbra	um	furúnculo	que	não	chega	à	supuração,	seguida	de	Tçressão	lenta	acompanhada	de	descamação.	As	manifestações	gerais	da	fase	aguda	são	representai—:	por	febre,	edema	localizado	e
generalizado,	poliadenia,	ierutom	egalia,	esplenom	egalia	e,	às	vezes,	insuficiência	_	r	;	a	c	a	e	perturbações	neurológicas.	Excepcionalmente,	alguns	pacientes	apesar	de	apre	sa:	Trem	diminuição	da	parasitemia,	desaparecimento	dos	:T£mas	e	dos	sinais	de	porta	de	entrada,	não	normalizam	i	;	ctrocardiograma	(ECG),	apresentando	continuamente
_T_ma	sintomatologia	cardíaca	de	maior	ou	menor	grau.	--	r-erturbações	neurológicas	são	raras	e	consequência	da	~c-:	ngoencefalite	que	ocorre	apenas	em	crianças	muito	_«	rr.s	e	em	pacientes	imunossuprimidos.	-	j	s	e	C	rônica	A	s	s	in	to	m	á	tic	a	•	Torm	a	Indeterm	inada	Após	a	fase	aguda,	os	sobreviventes	passam	por	um	fcnse	período	assintom
ático	(10	a	30	anos).	Esta	fase	é	chamada	de	forma	indeterminada	(latente)	e	caracterizada	pelos	seguintes	parâm	etros:	(1)	positividade	de	exames	sorológicos	e/ou	parasitológicos;	(2)	ausência	de	sintomas	e/ou	sinais	da	doença;	(3)	eletrocardiograma	convencional	normal,	e	(4)	coração,	esôfago	e	cólon	radiologicamente	normais.	Cerca	de	50%	ou
mais	dos	pacientes	chagásicos	que	tiveram	a	fase	aguda	apresentam	esta	forma	da	doença	e	casos	que	tiveram	morte	súbita	e/ou	que	foram	autop	siados	devido	a	outras	causas	(morte	violenta,	atropela	m	en	to	s	e	tc	.),	do	p	o	n	to	de	v	ista	a	n	ato	m	o	p	ato	ló	g	ico	,	m	ostram	lesões	muito	semelhantes	às	da	fase	aguda.	
Elá	diferença,	no	entanto,	quanto	à	intensidade	das	lesões.	A	miocardite	é	muito	discreta,	na	grande	maioria	dos	casos,	mas	já	se	observa	intensa	desnervação	do	SNA.	Do	ponto	de	vista	im	unológico,	esta	form	a	parece	estar	em	ativi	dade,	dada	a	presença	constante	de	anticorpos	líticos.	A	pesar	de	assintom	áticos	e	apresentarem	lesões	m	uito
discretas,	tem-se	registrado	morte	súbita	de	pacientes	com	esta	forma	da	doença.	F	a	se	C	rônica	S	in	to	m	á	tic	a	C	erto	núm	ero	de	chag	ásico	s	após	p	erm	anecerem	assintom	áticos	por	vários	anos,	com	o	correr	do	tempo	apresentam	sintom	atologia	relacionada	com	o	sistem	a	card	io	circu	lató	rio	(form	a	cardíaca),	digestivo	(form	a	digestiva),	ou
ambos	(forma	cardiodigestiva	ou	mista).	
Isto	ocorre	devido	ao	fato	de	mudar	inteiramente	a	fisionomia	anatôm	ica	do	m	iocárdio	e	do	tubo	digestivo	(esôfago	e	cólon,	principalmente).	
Observa-se	reativação	intensa	do	processo	inflamatório,	com	dano	destes	órgãos,	nem	sempre	relacionada	com	o	parasito,	que	se	encontra	extremamente	escasso	nesta	fase.	=	,I	.	RA	n	.	1	0	.	Alterações	de	porta	de	entrada	do	T.	cru	z	i	:	A	)	sinal	de	Romana	característico:	edema	bipalpebral	unilateral	■	-	Tnfartamento	ganglionar-satélite	(o	linfonodo
não	é	visto);	B)	chagoma	de	inoculação	no	antebraço	(a	lesão	central	é	®*	'ca	o	biópsia	aí	praticada).	(Segundo	Dias	e	cols.	Mem	Inst	O	Cruz	1945;43(3).)	kPÍTULO	•	F	orm	a	C	ardíaca	A	forma	cardíaca	atinge	cerca	de	20	a	40%	dos	pa	cientes	no	centro-oeste	e	sudeste	do	Brasil.	N	a	cardiopatia	chagásica	crônica	sintom	ática,	o	fato	clínico	principal	é
a	insuficiência	cardíaca	congestiva	(ICC)	e	isto	se	deve	à	diminuição	da	massa	muscular	que	se	encontra	muito	des	truída	devido	à	substituição	por	áreas	de	fibrose	interrom 	pendo	fibras	e	fascículos;	à	destruição	do	SNA	simpático	e	parassim	pático	e	ao	próprio	exsudato	inflamatório	em	atividade	que	são	os	responsáveis	pelos	sintomas.	Outro	fator
responsável	pelas	arritm	ias	é	a	lesão	vorticilar	ou	aneurisma	de	ponta,	ou	seja,	uma	lesão	encontrada	no	ápice	dos	ventrículos,	na	qual	há	pobreza	de	células	musculares	com	consequente	hemiação	do	endocárdio	(Figura	11.11	AB).	Além	da	insuficiência	cardíaca,	devido	ao	retardamento	da	circulação	e	da	hipóxia,	são	frequentes	os	fenômenos	trom
boem	bólicos.	Os	trom	bos	cardíacos	são	frequentes	(76%	dos	casos	que	desenvolvem	insuficiência	cardíaca),	mas	também	podem	se	formar	nas	veias	dos	membros	infe	riores.	A	partir	destes	trombos,	desprendem-se	êmbolos	que	podem	originar	infartos	no	coração,	pulmões,	rins,	baço,	encéfalo	etc.,	causando	assim	a	morte	súbita.	O
comprometimento	do	sistema	autônomo	regulador	das	contrações	cardíacas	(nódulo	sinusal,	nódulo	atrioventricular	e	feixe	de	Hiss)	traz	como	consequência	uma	grande	variedade	de	perturbações,	tanto	na	formação	dos	estímulos	(arritmia,	extrassístoles)	como	na	sua	propagação	(bloqueio	atrioventricular	de	grau	variável,	bloqueio	do	ramo	direito
do	feixe	de	Hiss,	esta	última	alteração	consi	derada	patognomônica	da	doença	de	Chagas).	Q	uando	os	m	ecanism	os	de	com	pensação	cardíacos	tomam-se	incapazes	de	superar	as	deficiências	de	sua	força	de	contração,	surge	o	quadro	de	ICC,	que	se	traduz	clinica	mente	por	dispneia	de	esforço,	insônia,	congestão	visceral	e	edema	dos	m	embros



inferiores	evoluindo	em	dispneia	contínua,	anasarca	e	m	orte.	Pacientes	com	este	quadro	apresentam	cardiomegalia	intensa	(Figura	11.12A-B).	•	Form	a	D	igestiva	No	Brasil,	a	forma	digestiva	da	doença	está	presente	em	cerca	de	7	a	11%	dos	casos.	As	m	anifestações	di	gestivas	são	representadas	principalmente	no	Brasil	e	na	A	rgentina	pelos	m
egas,	onde	aparecem	alterações	m	or	fológicas	e	funcionais	importantes,	como,	por	exemplo,	a	incoordenação	m	otora	(aperistalse,	discinesia)	caracteri	zando	o	megaesôfago	e	o	megacólon.	O	megaesôfago	(Figura	11.11	C)	pode	surgir	em	qual	quer	idade,	desde	a	infância	até	a	velhice.	A	maioria	dos	casos,	no	entanto,	é	observada	entre	20	e	40	anos.
Aparece	mais	no	sexo	masculino	que	no	feminino	e	é	mais	frequente	na	zona	rural	endêmica.	Os	sintomas	principais	são:	disfagia,	odinofagia,	dor	retroestemal,	regurgitação,	pirose,	soluço,	tosse	e	sialose.	
Devido	a	alterações	na	secreção	o	m	egaesôfago	é	muito	associado	ao	câncer.	O	m	egacólon	com	preende	as	dilatações	dos	cólons	(sigmoide	e	reto)	e	são	mais	frequentes	depois	do	esôfago.	O	diagnóstico	é	feito	mais	tardiamente	porque	a	obstipação,	100	FIGURA	11.11.	Doença	de	Chagas	crônica:	lesão	vorticilí*	A)	hérnia	do	endocárdio	no	vórtex
esquerdo;	B)	corte	fror'^	do	mesmo	caso:	notar	que	o	endocárdio	se	projeta	alé~	da	musculatura;	apesar	da	espessura	ser	menor	que	1	m	r	dificilmente	há	ruptura	(fotografia	gentilmente	cedida	pe	Prof.	
Pedro	Raso);	C)	cortes	transversais	de	diferentes	gra	de	megaesôfago,	mostrando	desde	um	normal	(abaixo,	esquerda)	até	o	dilatado.	(Segundo	Kõberle	F.)	CAPlTULC	Cardite	chagásica	crônica:	A)	cardiomegalia	crônica	com	dilatação	de	todas	as	câmaras	(paciente	apresentava	hiposão	e	disritmia	-	segundo	Dias	e	cols.,	1945);	B)	radiografia	de	tórax
mostrando	a	presença	de	cardiomegalia	por	aumento	de	-aras	esquerdas	(fotografia	gentilmente	pelo	Prof.	Bruno	Schlemper	Jr.).	.-RA	11.12.	t	-	“	a	m	a	mais	frequente	do	megacólon,	é	encontrado	em	■oras	patias	digestivas.	
É	mais	frequente	no	adulto	entre	4	e	-■	anos	e	mais	no	homem	que	na	mulher.	É	frequente	*	sô	c	c	ia	ç	â	o	com	o	m	egaesôfago	e	este	fato	agrava	em	i	desnutrição.	As	com	plicações	m	ais	graves	do	>k>n	são	a	obstrução	intestinal	e	a	perfuração,	esta	i	peritonite	(Figura	11.13).	•	r	:	m	a	Mista	-	renominação	de	forma	mista	da	doença	de	Chagas	fc>
atribuída	aos	casos	em	que	o	paciente	apresenta	i	c	t	T	'	~	.ã	o	de	alterações	clínicas	de	m	ais	de	um	a	das	clínicas	anteriormente	mencionadas.	:rm	a	Xervosa	Embora	admitida	ainda	por	Carlos	Chagas,	a	existência	forma	da	doença	foi	sempre	muito	discutida.	Muitos	gistas	não	a	consideram	suficientemente	documenào	ponto	de	vista	m	orfológico	e
hoje	sua	existência	aceita.	_	>ença	de	Chagfas	T	r	a	n	sfu	s	io	n	a	l	A	fase	aguda	da	doença	é	muito	semelhante	à	obsericn	em	pacientes	que	adquiriram	a	infecção	pelos	triatonzzeos,	exceto	a	ausência	do	chagoma	de	inoculação.	O	jersodo	de	incubação	varia	entre	20	e	40	dias	(excepcionte.	8	ou	120	dias),	quase	o	mesmo	encontrado	em	pelo	vetor.	A
febre	é	o	sintoma	mais	frequente,	i	em	60	a	80%	dos	pacientes,	sendo	muitas	vezes	"	.L	O	11	FIGURA	11.13.	Radiografia	de	megacólon	grau	2	(Silva	e	cols.,	2003.	Rev	Col	Bras	Circ	2003;30:1).	o	único	sintom	a	observado.	M	uitas	vezes	a	doença	de	Chagas	transfusional	é	mal	diagnosticada	sendo	confundida	com	infecções	bacterianas	que	não
respondem,	portanto,	ao	tratamento	por	antibióticos.	
101	Linfadenopatia	e	esplenom	egalia	são	sintom	as	frequentes.	Em	m	enor	p	o	rcentagem	de	casos	(m	enos	de	50%	dos	pacientes),	há	palidez,	edema	periorbital	e	dos	m	embros,	hepatom	egalia	e	exantema.	Distúrbios	cardía	cos,	taquicardia	e	outras	alterações	cardíacas	podem	ser	evidenciadas	pelo	ECG.	
A	morte	pode	acontecer	em	casos	mais	graves	não	tratados	e	principalm	ente	nos	pacientes	imunossuprimidos.	O	SNC	é	raram	ente	afetado.	Sonolência,	fadiga	e	trem	ores	são	os	sintom	as	m	ais	com	uns,	e	em	pacientes	imunossuprimidos	podem	progredir	para	contrações	invo	luntárias	irregulares	e	ataques	tipo	epilépticos	causados	por	m
eningoencefalites	de	mau	prognóstico.	Já	os	sintomas	gastrointestinais	são	raros.	Cerca	de	20%	dos	pacientes	podem	ser	assintomáticos.	Em	p	acientes	não	tratados	o	desaparecim	ento	dos	sintomas	pode	ocorrer	entre	6	e	8	semanas,	mas	pode	se	estender	até	4	meses.	A	doença	pode	evoluir	naturalmente	para	a	forma	indeterm	inada	ou	fase	crônica
sintom	ática	cardíaca	e/ou	digestiva.	D	o	e	n	ç	a	d	e	Ckagfas	C	o	n	g	ê	n	it	a	(D	C	C	)	Suspeita	desde	1911	por	Carlos	Chagas,	o	primeiro	caso	humano	foi	documentado	por	Dao	(1949),	na	Vene	zuela.	
A	prevalência	desta	forma	da	doença	varia	de	região	para	região,	geralm	ente	de	2	a	10%	e	excepcionalmente	14,8%,	como	por	exemplo	em	Santa	Cruz,	na	Bolívia.	A	transmissão	pode	ocorrer	em	qualquer	momento	da	gravidez	causando	abortamentos,	partos	prematuros	com	nascimento	de	bebês	com	baixo	peso	(1.500	a	2.000	g)	e	também
natimortalidade.	Fatores	como	a	cepa	do	parasito	e	possivel	mente	lesões	prévias	da	placenta,	facilitam	a	penetração	do	parasito,	que	passa	a	se	localizar	nas	células	de	Hofbauer	no	estroma	vilositário.	Daí	o	T.	cruzi	pode	atingir	a	circulação	fetal	chegando	a	qualquer	célula	e	órgão	do	feto.	M	acroscopicam	ente	a	placenta	pode	apresentar	alte-
rações,	como	aumento	de	volume,	de	peso	e	de	coloração.	Apresenta-se	pálida,	edemaciada,	com	cotilédones	volumo	sos	e	em	geral	esbranquiçados.	M	icroscopicam	ente	as	lesões	podem	ser	abundantes	e	dissem	inadas.	Cortes	histológicos	revelam	o	processo	patológico	básico	que	é	a	placentite	chagásica	associada	ou	não	a	focos	de	necrose	e
presença	do	parasito	nas	células	m	acrofágicas	(inclusive	células	de	H	ofbauer),	livres	no	estroma	vilositário	e	na	placa	corial.	Nos	casos	de	DCC	comprovada	com	feto	a	termo,	a	criança	evolui	bem	sem	nenhum	sintom	a	da	doença	ou	pode	ter	peso	reduzido,	hepatoesplenom	egalia,	abdome	distendido,	meteorismo,	alterações	da	crase	sanguínea	e	às
vezes	sinais	de	ICC.	N	os	natim	ortos,	há	hidropsia	e	m	aceração	do	feto,	hidrotórax,	hidroperitônio,	hepatoesplenomegalia	e	micropoliadenia.	A	presença	do	parasito	é	m	ais	frequente	no	SNC,	no	coração,	no	fígado,	no	trato	esofagogastrointestinal	e	na	pele.	As	causas	de	morte	são	meningoencefalite,	miocardite	e	infecções	intercorrentes.	O
diagnóstico	da	infecção	pode	ser	feito	pelo	isola	mento	do	parasito	no	sangue	do	cordão	umbilical,	pela	pes	102	quisa	d	e	I	g	M	n	o	so	ro	d	o	re	c	é	m	-n	a	sc	id	o	,	o	u	p	ela	pesquisa	de	IgG	após	6	meses	do	nascimento	quando	os	anticorpos	IgG	da	mãe	já	teriam	desaparecido.	
D	o	e	n	ç	a	d	e	Ckagfas	n	o	P	a	c	ie	n	te	I	m	u	n	o	s	s	u	p	r	im	id	o	Apesar	do	número	crescente	de	casos	descritos,	consi	derar	a	doença	de	Chagas	como	oportunista	nos	pacientes	com	vírus	HIV	é	ainda	um	fato	discutível.	A	reativação	da	doença	tem	sido	também	verificada	em	leucemia,	doença	de	Hodgkin	e	em	casos	de	transplantes	pelo	uso	de
drogas	imunossupressoras,	adquirindo	a	doença	aspectos	clínicos	muito	mais	graves	que	nas	formas	agudas	resultantes	c;	transmissão	por	triatomíneos	ou	pós-transfusionais.	O	envolvim	ento	do	SNC	é	o	fato	m	ais	m	arcante	a	grave,	diferindo	das	lesões	neuronais	já	descritas	em	três	aspectos	básicos:	a)	a	encefalite	é	m	ultifocal	e	tende	a	adquirir	o
aspecto	necrosante;	b)	alguns	pacientes	têm	a	forma	tumoral	da	doença	com	múltiplas	lesões	necróticohemorrágicas	principalmente	no	cérebro;	c)	os	parasitos	sã:	abundantes	no	sangue,	interior	de	macrófagos,	células	glia:	s	e	nos	neurônios	e	podem	ser	encontrados	no	liquor,	na	pele	e	no	exudato	peritoneal.	O	diagnóstico	pode	ser	feito	por	métodos
de	detecçà:	de	imagem	que	é	sugestiva	de	encefalite	por	Toxoplasms	gondii,	sendo	necessário	se	fazer	diagnóstico	diferen	cial.	
A	ausência	de	resposta	ao	tratam	ento	desta,	sugere	doença	de	Chagas.	O	tratamento	da	doença	de	Chagas	n:	paciente	imunossuprimido	tom	a-se	ainda	mais	complex:	pela	toxicidade	das	drogas	e	pela	gravidade	de	seus	efetos	colaterais,	dentre	outros	fatores.	E	de	fundamentai	im	portância	que	tanto	o	diagnóstico	como	o	tratament:	sejam	feitos	de
form	a	precoce	para	facilitar	um	maior	sucesso	terapêutico.	S	in	o	p	s	e	da	P	atogfênese	e	P	a	to	lo	g	ia	da	D	o	e	n	ç	a	d	e	Ckagfas	N	a	doença	de	C	hagas	são	inúm	eros	os	fatores	que	atuam	direta	ou	indiretamente	no	aparecimento	das	lesòe?	produzidas	por	T.	cruzi.	Alguns	são	devidos	ao	parasit:	(eventos	iniciais	na	relação	parasito-hospedeiro	depen-
dentes	de	mecanismos	ligantes	específicos;	polimorfismc	tropismo	celular,	virulência	do	clone,	cepa	ou	linhagem	d:	parasita;	reinfecção,	infecções	mistas,	seleção	clonal	etc	outros	são	inerentes	ao	hospedeiro	(constituição	genética,	sexo,	idade,	raça,	resposta	imunitária,	nutrição,	tipos	de	células	que	interagem	com	o	parasito,	como	macrófagc?
profissionais	e	células	não	permissíveis,	células	muscula	res,	neuróglia	central	e	periférica,	fibroblasto,	mastócitce	outros).	
Isto	dem	onstra,	a	exemplo	de	outras	doença?	
parasitárias,	que	também	na	doença	de	Chagas	os	meca	nism	os	pelos	quais	T.	cruzi	determ	ina	as	lesões	deveir	ser	m	ultifatoriais	e	deles	depende	o	aparecimento	ou	nã:	das	formas	anatom	oclínicas	da	doença,	ou	seja:	a	forma	indeterminada,	a	cardíaca	sintomática	ou	não,	a	d	ig	e	sth	:	(m	egaesôfago	e	m	egacólon)	além	,	é	claro,	das	forma?	mistas.	
CAPÍT	jsquisa	corpos	Fase	A	g	u	d	a	A	partir	da	porta	de	entrada	(chagoma	de	inoculação,	por	exemplo)	o	T.	cruzi	pode	parasitar	qualquer	célula.	As	mais	frequentemente	parasitadas	são:	macrófagos,	células	de	Schwann,	m	icróglia,	fibroblastos,	células	musculares	lisas	estriadas	e	outras.	,	consicientes	ição	da	doença	drogas	dínicos	ntes	de	:ante	e
;m	três	ende	a	>	têm	a	;róticoitos	são	is	gliais	na	pele	etecção	plasma	iferensugere	igas	no	mplexo	its	efeiimental	amento	i	m	aior	Durante	a	fase	aguda	da	infecção	o	macrófago	deve	ser	a	célula	que	tem	mais	chances	de	adesão.	Nesta	fase,	o	parasito	ao	se	m	ultiplicar	pode	sofrer	degeneração,	como	também	a	célula	hospedeira,	ocorrendo	liberação
do	mesmo	no	interstício,	seja	na	forma	de	amastigota,	epimastigota	ou	tripomastigota,	bem	como	de	organelas	citoplasmáticas	da	célula	hospedeira	(Figura	11.14).	Devido	a	estes	imunógenos	íntegros	ou	degenerados	e	a	outras	substâncias	iberadas	pela	célula	hospedeira	surge	um	a	inflam	ação	aguda	focal	estabelecendo-se,	já	na	segunda	semana,
uma	imunidade.	Mesmo	assim,	os	parasitos	que	perm	anecem	mtegros	não	são	detidos	no	foco	inflamatório	inicial,	indo	rarasitar	aleatoriamente	qualquer	órgão.	
Na	fase	aguda,	o	coração	pode	ser	lesado	intensamente.	De	fato,	o	parasitism	o	é	m	uito	grande	e	se	encontram	ninhos	de	am	astigotas	nas	células	m	usculares,	nos	histiócitos,	nos	fibroblastos,	nas	células	gliais	e	raram	ente	nos	neurônios	dos	plexos	nervosos.	A	m	iocardite	surge	em	correspondência	com	os	ninhos	rompidos.	O	exsudato	inflamatório
que	predomina	é	o	de	células	monocucleadas	(Figura	11.15),	como	linfócitos,	macrófagos	e	por	vezes	granulócitos	neutrófilos	e	eosinófilos.	A	presença	de	focos	inflamatórios	é	proporcional	aos	ninhos	de	parasitos	pre	sentes.	Deste	modo,	a	inflamação,	de	início	focal,	pode	se	estender	a	todo	órgão,	tomando-se	difusa,	grave	e	podendo	levar	à	morte,
como	acontece,	por	exemplo,	na	miocardite	chagásica	aguda	ou	meningoencefalite.	M	acroscopicamente	há	aumento	da	área	cardíaca	de	vido	ao	hidropericárdio	e	ao	próprio	coração	que	se	mostra	globoso,	flácido	e	m	uito	congesto	em	consequência	da	inflamação	que	acomete	simultaneamente	os	três	folhetos:	pericárdio,	miocárdio	e	endocárdio.	F	a
se	Crônica	•	F	orm	a	Indeterm	inada	Os	indivíduos	que	sobrevivem	à	fase	aguda	assintomática	ou	sintomática	evoluem	para	a	fase	crônica	e	podem	permanecer	assintomáticos	ou	com	infecção	latente	(forma	indeterminada)	por	vários	anos	ou	durante	toda	a	sua	vida.	•	F	orm	a	C	ardíaca	Alguns	pacientes	podem	20	a	30	anos	após	a	infecção,
apresentar	a	cardiopatia	chagásica	crônica	(CCC)	sintomá	tica	que	pode	levá-los	à	morte.	■	M	acroscopicamente	o	coração	mostra-se:	(1)	aumen	tado	de	volume	e	mais	pesado	que	o	norm	al	(cardiomegalia	com	peso	de	550	g	em	média)	(Figura	11.12A	e	B);	(2)	c	o	n	g	esto	com	e	sp	essam	en	to	s	n	o	d	u	la	res	branco-peroláceos	no	epicárdio	ao	longo
das	coroná	rias;	(3)	hipertrofia	das	paredes	ventriculares	e	atriais;	(4)	dilatação	dos	anéis	das	válvulas	tricúspide	e	mitral;	e	(5)	presença	da	chamada	lesão	vorticilar	ou	aneurisma	de	ponta	(Figura	11.11	A	e	B).	a	da	res	que	s	lesões	parasito	depenirfismo,	igem	do	ial	etc.)	enética,	ipos	de	rófagos	tusculastócitos	ioenças	s	mecadevem	'	ou	não	a	forma
igestiva	form	as	’	ÍTULO	11	r	:	l	RA	11.14.	
Desenho	esquemático	de	célula	muscular	es-.id	a	esquelética	no	momento	exato	da	ruptura	do	pseudo:	scc	parasitário.	Tanto	as	três	formas	do	parasito	quanto	as	•anelas	citoplasmáticas	caem	no	interstício	podendo	formar	mosaico	antigênico	estimulador	da	resposta	imune	humoral	•»celular.	:	-	:	m	jL	0	11	FIGURA	11.15.	Células	do	exsudato
inflamatório	na	fase	aguda	da	infecção	chagásica.	Predominância	de	células	mononucleadas	jovens	juntamente	com	macrófagos	(m)	com	e	sem	amastigotas	(a)	no	seu	interior.	Há	várias	amastigotas	preser	vadas	no	interstício	juntamente	com	células	necrosadas	(n)	e	material	amorfo.	103	FIGURA	11.16.	Miocardite	crônica	chagásica	humana.	Intenso
exsudato	de	células	mononucleadas	de	permeio	com	acen	tuada	neoformação	de	colágeno	(fibrose)	que	disseca	e	altera	profundamente	os	feixes	de	fibras	musculares.	■	H	istologicam	ente	observam	-se:	(1)	uma	m	iocardite	crônica	fibrosante	em	focos	sistematizados	e	uma	fibrilopoese	difusa	intersticial	interfascicular	(Figura	11.16);	(2)	despopulação
neuronal	grave	causada	por	perineurite,	periganglionite	e	ganglionite;	(3)	fenômenos	regressivos	intensos	das	miocélulas	(lesão	de	M	agarinos	Torres);	e	(4)	raros	ninhos	de	amastigotas.	Desenho	esquemático	do	plexo	de	Auerbac~	(mioentérico)	do	intestino	grosso.	
Fase	aguda	da	doença	de	Chagas.	Gânglios	alterados	(1)	ao	lado	de	outros	normais	(2!.	As	setas	indicam	como	a	rede	nervosa	vai	sendo	destruíd;	devido	a	degenerações	transinápticas	ao	longo	da	infecção.	FIGURA	11.17.	•	P	orm	a	D	igestiva	O	tubo	digestivo,	ainda	durante	a	fase	aguda	da	infec	ção,	também	é	atingido	pelo	T.	cruzi	que	parasita,	ao
acaso,	as	células	musculares,	os	fibroblastos	e	principalmente	o	sistema	nervoso	intramural	(plexos	de	Meissner	e	Auerbach)	(Figura	11.17).	
D	ependendo	do	grau	e	da	extensão	das	lesões	é	que	surgem	os	primeiros	sinais	de	incoordenação	motora	acompanhados	de	alterações	de	secreção	e	absor	ção.	Somente	nos	casos	mais	graves,	10	a	20	anos	após	a	infecção	inicial,	é	que	surgem	em	20	a	30%	dos	pacientes	o	megaesôfago	(Figura	11.11C)	e	o	megacólon	(Figura	11.13).	Entende-se	por
megas,	dilatações	permanentes	e	difusas	de	vísceras	ocas	ou	de	canais	(ureter,	por	exemplo),	acompa	nhados	ou	não	de	alongamento	da	parede,	não	provocados	por	obstrução	mecânica	e	cujo	substrato	anatômico	seria	a	despopulação	neuronal	intrínseca	do	órgão.	M	orfologicamente	a	víscera	oca	com	mega	mostra:	■	Macroscopicamente:	(1)
dilatação	permanente	(Figura	11.11	C)	e	às	vezes	alongamento	(dólico);	(2)	espessamento	das	musculares,	(3)	alterações	da	mucosa	(polipose,	leucoplasia,	ulceração);	(4)	porção	terminal	sem	lesão	aparente.	■	Microscopicamente,	as	lesões	são	mais	características	e	constantes:	(1)	parasitismo	acentuado	na	fase	aguda	das	células	musculares	e	dos
plexos	nervosos.	Este	é	mais	raro	na	fase	crônica;	(2)	miosite,	periganglionite,	ganglio	nite,	perineurite	e	neurite	em	focos	sistematizados	com	predominância	das	células	mononucleadas;	(3)	fibrilopoese	focal	e	difusa,	não	relacionada	diretamente	com	os	104	focos	inflamatórios;	(4)	hipertrofia	das	células	muscula	res	íntegras,	principalmente	da
camada	muscular	interne	(5)	inflamação	crônica	da	mucosa	e	da	submucosa,	a;	vezes	com	ulcerações	e/ou	perfurações.	M	uitos	são	os	fatores	patogenéticos	e	fisiopatológicos,	entre	eles	o	m	ais	im	portante	seria	a	desnervaçã:	parasimpática	tanto	no	coração	quanto	nos	megas	chagasicos.	Todavia,	além	da	desnervação	nos	megas,	muites	outros
fatores	entram	em	jogo	na	gênese	das	lesões,	comc	(1)	alterações	morfofuncionais	das	glândulas	do	intestin:	que	secretam	vários	tipos	de	hormônios;	(2)	alterações	d:	reflexo	peristáltico	intrínseco	com	relação	ao	extrínsecc	(3)	alterações	para	mais	ou	para	menos	da	neurossecreçã:	dos	gânglios	simpáticos	(catecolaminas,	indolaminas),	que
permanecem	íntegros	interferindo	na	motilidade	e	na	con	dutibilidade	das	células	musculares;	(4)	fibrose	difusa,	pre	sente	tanto	na	CCC	quanto	nos	megas	e	responsável,	con	toda	probabilidade,	pela	incapacidade	contrátil	do	órgão.	Já	se	sabe	que	tanto	na	fase	aguda	como	na	fase	crcnica	de	diversas	doenças	inflam	atórias	e	inclusive	na	doença	de
Chagas,	que	os	componentes	da	matriz	extracelular	estão	diretam	ente	relacionados	com	as	resposta;	imunitárias.	Os	componentes	do	interstício	formam	um;	intrincada	rede	tridim	ensional	envolvendo	cada	célula	muscular.	Suas	modificações	são	constantes,	dinâm	icas;	dependem	de	vários	estímulos	fisiológicos,	homeostáticc	e	imunológicos,	devido
a	agressões	por	agentes	patógeno:	entre	eles	o	T.	cruzi,	responsáveis	pelas	doenças	fibro-	CAPÍTULO	santes.	Sendo	as	relações	entre	estes	componentes	muito	mtimas	com	a	célula	muscular	toma-se	fácil	compreender	as	alterações	funcionais	dos	órgãos	acometidos	na	doença	de	Chagas	como	consequência	da	expressão	quantitativa	e	qualitativa
alterada	da	matriz	extracelular.	O	fibroblasto	é	a	principal	célula	da	m	atriz	responsável	pela	síntese	de	diferentes	tipos	de	colágeno.	As	integrinas	têm	papel	importante	nas	funções	da	matriz.	A	transmissão	de	impul	sos	da	matriz	para	a	célula	se	faz	via	receptores	específicos	i	integrinas,	imunoglobulinas,	caderinas	e	selectinas)	transmembranas	que
fazem	conexão	com	o	citoesqueleto.	Tanto	nos	megas	quanto	na	CCC	fibrosante	a	neoformação	colagênica	aum	enta	com	o	tempo	durante	a	evo	lução	da	doença	e	modifica	profundam	ente	a	fisionomia	matômica	do	órgão	levando-o	à	disfunção.	Os	mecanismos	nelos	quais	alteram	o	tu	rn	o	v	e	r	da	m	atriz	extracelular	na	Joença	de	Chagas	precisam	ser
esclarecidos.	Pode-se	conecturar,	até	que	se	prove	o	contrário,	que	desvios	da	modu	lação	das	respostas	imunitárias	sejam	fatores	patogenéticos	importantes.	Sendo	assim,	macrófagos,	linfócitos,	fibroblas:os	e	outras	células,	via	citocinas,	na	certa	são	os	maestros	-esponsáveis	pelas	alterações	da	matriz	extracelular.	Im	u	n	id	a	d	e	n	a	D	o	e	n	ç	a	d	e
Ckagfas	A	infecção	por	71	c	r	u	z	i	m	obiliza	vários	mecanismos	ia	resposta	imune	inata	e	adaptativa	que	levam	ao	controle	i	i	infecção,	mas	que	não	elimina	o	parasito	do	hospedeiro	ertebrado,	resultando	em	uma	baixa	parasitemia	e	persisiente	parasitismo	tecidual.	Acredita-se	que	lesões	teciduais	-isultantes	da	resposta	imune	prolongada
desencadeada	rela	permanência	do	parasito	no	tecido	participam	na	patolénese	das	diversas	formas	clínicas	da	doença.	Ao	atingir	a	corrente	sanguínea,	71	c	r	u	z	i	toma-se	um	ilvo	da	via	do	complemento.	O	sistema	do	complemento	.	insiste	em	proteínas	solúveis	que	interagem	com	estruturas	ao	patógeno	e	ativam	uma	cascata	de	proteases	que
elimi~am	microrganismos	invasores.	Existem	três	vias	do	com:	emento:	clássica,	alternativa	e	lectina.	Embora	estas	vias	aq	am	distintas	nos	passos	iniciais	das	respectivas	cascatas,	idos	os	três	convergem	para	produzir	uma	C3	convertase	£	em	seguida,	uma	convertase	C5,	que	conduz	à	formação	ai	complexo	de	ataque	à	membrana	(MAC)	e	à
subsequente	lie	do	patógeno.	A	imunidade	inata	ao	71	c	ru	z	i	existe	e	pode	icr	•erificada	em	aves,	que	são	totalmente	refratárias	à	infeciã:	por	este	parasito.	A	explicação	para	tal	fenômeno	é	que	tas	aves	ocorre	a	lise	mediada	por	complemento	(LMCo)	i	i	alternativa,	de	maneira	muito	eficiente	e	independente	...	ição	de	anticorpos.	Por	outro	lado,	em
mamíferos,	as	*	-mas	tripomastigotas	são	capazes	de	bloquear	a	via	do	-	im	plem	ento.	V	árias	m	oléculas	do	parasito	participam	leste	processo	como	a	proteína	reguladora	do	complemento,	umbém	conhecida	como	gplóO	kDa,	que	inibe	a	formação	ai	C3	convertase,	um	passo-chave	em	todas	as	vias	de	—r	emento	e	que	impede	a	formação	do	complexo
MAC.	Outros	componentes	do	sistema	imune	inato	são	ativaa	s	na	infecção	por	71	c	r	u	z	i.	Os	receptores	da	imunidade	nuca	mais	bem	estudados	na	infecção	pelo	parasito	são	os	:	.	-C.ores	do	tipo	to	ll	(ou	TLR,	do	inglês	to	ll-	lik	e	re	ce	p	TLR	reconhecem	padrões	moleculares	associados	a	>	=	~	j	l	o	11	patógenos	(PAMPs,	do	inglês	p	a	th	o	g	e	n	a	s	s
o	c	ia	te	d	m	o	le		c	u	la	r	p	a	tt	e	r	n	s	),	que	são	moléculas	altamente	abundantes	em	patógenos,	mas	suprimidas	em	vertebrados.	Diferentes	TLRs	são	ativados	por	diferentes	PAMPs	do	parasito.	
Glicosilfosfatidilinositol	(GP1)	lípides	usadas	para	ancorar	proteínas	na	superfície	de	71	c	r	u	z	i	e	em	outros	parasitos	são	agonistas	de	TLR2.	Glicoinositolfosfolípedes	(GIPL),	um	subtipo	de	GP1	livres,	ativa	TLR4.	Mais	recentemente,	demonstrou-se	que	o	DNA	genômico	de	71	c	r	u	z	i	contém	motivos	CpG	não	metilados	que	são	ativadores	de	TLR9	e	o
RNA	do	parasito	ativa	TLR7.	A	ligação	de	moléculas	de	71	c	r	u	z	i	nos	TLRs	induz	a	produção	de	citocinas	pró-inflamatórias.	Ocorre	a	produção	principalmente	de	IL-12	e	TNF-a,	que	induzirão	a	síntese	de	IFN-y	e	a	consequente	produção	de	intermediários	reativos	de	oxigênio	e	nitrogê	nio	que	apresentam	propriedades	microbicidas.	A	indução	da
produção	de	IL-12	por	células	dendríticas	tam	bém	levará	ao	desenvolvimento	de	uma	resposta	de	perfil	T	hl	e	produção	de	IFN-y,	propiciando	o	estabelecim	ento	da	imunidade	mediada	por	células,	bem	como	a	produção	de	anticorpos,	eventos	geralmente	necessários	para	o	estabe	lecimento	de	uma	imunidade	protetora.	Um	fato	que	evidencia	a
presença	de	imunidade	adqui	rida,	bem	demonstrado	em	modelos	experimentais,	é	que	uma	nova	infecção	por	71	c	r	u	z	i	pode	se	estabelecer	ao	lado	de	um	a	infecção	preexistente	sem	ocorrer	reagudização	e	aumento	da	parasitemia.	Apenas	um	aumento	dos	níveis	de	anticorpos	é	verificado	temporariamente	após	a	reinfecção	indicando	ser	a
imunidade	na	doença	de	Chagas	do	tipo	parcial.	
Há	também	indicações	de	que	a	imunidade	da	doença	de	Chagas	é	dependente	da	presença	do	parasito	no	hospe	deiro,	pois	já	foi	demonstrado	que	camundongos	tratados	e	curados	tomam-se	novamente	suscetíveis	à	infecção	desen	volvendo	nova	fase	aguda	com	alta	parasitemia.	I	m	u	n	id	a	d	e	H	u	m	o	r	a	l	Aparentemente	a	imunidade	humoral
exerce	um	papel	fundamental	no	controle	da	infecção.	Diversos	autores	têm	demonstrado	que	uma	forte	ativação	do	sistema	imunológico	ocorre	durante	a	fase	aguda	da	doença	de	Chagas.	No	prim	eiro	estágio	da	doença	é	observada	um	a	grande	mobilização	do	sistema	imune	com	o	objetivo	de	conter	o	parasito	e	os	danos	da	infecção.	O	parasito
promove	a	ativação	inespecífica	de	macrófagos	e	células	n	a	tu	ra	l	k	ille	r	(imunidade	celular)	acompanhada	de	ativação	de	linfócitos	T	e	B,	resultando	na	produção	de	imunoglobulinas	(imuni	dade	humoral).	Com	relação	à	imunidade	humoral,	tem	sido	bem	do	cumentado	em	diversos	modelos	experimentais	e	em	huma	nos,	que	o	surgimento	de	IgM	e
IgG	são	precoces	(7	a	15	dias	após	a	infecção),	atingindo	níveis	elevados	a	partir	da	quinta	semana	de	infecção,	coincidindo	esta	elevação	com	o	aumento	da	parasitem	ia	detectável	ao	exame	a	fresco.	Alguns	meses	após	a	infecção	(três	ou,mais)	e	depois	da	queda	da	parasitemia,	os	níveis	de	IgM	diminuem	progres	sivamente	até	desaparecerem.	São
raros	os	casos	de	IgM	positiva	durante	a	fase	crônica	da	infecção.	Por	outro	lado,	anticorpos	IgG	aumentam	por	mais	alguns	meses	e	depois	105	r	FIGURA	11.18.	Evolução	do	T.	cruzi	no	mamífero:	a)	infecção;	b)	fase	aguda	(parasitemia	alta);	c)	ação	defensiva	do	organismo	(anticorpos);	d)	fase	crônica	(parasitemia	baixa).	decrescem	lentamente
estabilizando-se	em	níveis	variáveis	de	hospedeiro	para	hospedeiro	podendo	ser	facilm	ente	detectáveis	pelo	testes	sorológicos	ao	longo	da	infecção	(Figura	11.18).	Alguns	estudos	têm	encontrado	correlação	entre	a	presença	de	altos	níveis	de	IgM	e	cardiopatia	chagásica	crônica,	níveis	elevados	de	IgA	e	forma	digestiva	da	doença	e	níveis	elevados	de
IgE	anti-71	cruzi	em	pacientes	chagásicos	com	a	forma	cardíaca.	
Em	um	hospedeiro	na	fase	crônica	da	infecção,	exis	tem	evidências	de	que	o	mecanismo	de	LMCo	ocupa	um	papel	fundamental	na	manutenção	da	parasitemia	em	níveis	subpatentes.	Este	mecanismo	imunológico	de	controle	da	infecção	foi	intensivamente	estudado	sendo	demonstrado	que	os	anticorpos	responsáveis	por	este	fenômeno	(deno	minados
anticorpos	líticos,	subclasses	IgGl	e	IgG2)	atuam	apenas	sobre	tripom	astigotas	vivos	e	estão	presentes	em	infecções	ativas.	Sendo	assim	,	m	étodos	de	diagnóstico	explorando	este	m	ecanism	o	foram	padronizados	com	o	objetivo	de	determinar	a	cura	de	pacientes	tratados.	Mais	recentemente	foi	verificado	que	anticorpos	que	reconhecem	o	epítopo
term	inal	contendo	galactosil	a	-l-3	-g	a	la	c	to	se	(anticorpos	antigal)	também	exercem	atividade	lítica	sobre	o	parasito	independente	da	presença	de	complemento.	
Estes	anticorpos	elevam-se	na	fase	aguda	da	infecção	e	permane	cem	elevados	durante	a	fase	crônica.	I	m	u	n	id	a	d	e	C	elular	Em	relação	à	imunidade	celular	na	doença	de	Chagas	sabe-se	que	o	parasito	ativa	as	células	NK	a	produzirem	o	IFN-y.	Esta	citocina	constitui	um	importante	mediador	da	resistência	à	infecção	e	passa	nos	estágios	posteriores
da	infecção	a	ser	produzida	por	células	T	CD4+	e	T	CD8+.	As	citocinas	IL-12	e	T	N	F-a	(produzidas	por	macrófagos)	e	IFN-y	participam	desta	interação	de	form	a	coopera	tiva.	A	IL-10,	antagônica	ao	IFN-y,	também	é	produzida	pelos	macrófagos	durante	a	infecção.	Vários	estudos	têm	dem	onstrado	que	a	form	a	indeterm	inada	da	doença	de	Chagas
está	associada	a	um	perfil	de	citocinas	anti-inflam	atório,	representada	pela	expressão	elevada	de	IL-10,	106	enquanto	a	forma	cardíaca	está	associada	a	uma	alta	pro	dução	de	IFN-y	e	T	N	F-a	com	relação	a	IL-10,	levando	a	um	perfil	inflamatório.	
Portanto,	o	balanço	dessas	respostas	pró	e	anti-inflamatória	determinaria	o	curso	da	infecção	na	doença	de	Chagas.	Quando	se	analisam	as	linhagens	de	células	T,	verificase	que	as	células	T	CD4+	aparentemente	são	mais	importan	tes	na	proteção	contra	a	infecção	por	T.	cruzi	na	fase	aguda	da	infecção,	devido	à	produção	de	citocinas,	como	IFN-y,	e
pelo	estímulo	de	produção	de	anticorpos	líticos	que	auxi	liam	na	destruição	dos	parasitos	intra	e	extracelulares.	As	células	T	CD8+	parecem	ter	participação	mais	importante	na	fase	crônica	da	infecção	e	na	gênese	das	lesões,	sendo	associadas	a	fenômenos	de	citólise,	fibrose	tecidual	e,	por	tanto,	às	manifestações	cardíacas	e	intestinais	da	doença.	Á
u	to	im	u	n	id	a	d	e	A	ocorrência	de	lesões	progressivas,	associadas	a	fenôm	enos	degenerativos	intensos	(inflam	ação,	fibrose	e	desnervação)	em	pacientes	com	baixa	parasitem	ia	na	fase	crônica	da	infecção	e	apresentando	as	formas	clínicas	graves	da	doença,	sugerem	que	a	autoim	unidade	exerce	um	papel	im	portante	na	gênese	das	lesões	na
doença	de	Chagas.	No	entanto,	a	hipótese	da	autoim	unidade	como	determinante	na	evolução	da	doença	tem	perdido	força	com	o	surgimento	de	métodos	mais	sensíveis	para	a	detecção	do	parasito	nos	tecidos	lesionados,	como	as	reações	de	imuno-histoquímica,	a	PCR	e	a	qPCR.	O	uso	destas	téc	nicas	demonstrou	claramente	que	a	presença	do
parasito	nas	lesões	seria	de	fato	responsável	pelo	início	de	todo	o	processo	degenerativo	e	também	pelo	desencadeamento	de	fenômenos	de	autoagressâo.	D	ia	g	n	ó	s	tic	o	c/im	ico	A	origem	do	paciente,	a	presença	dos	sinais	de	porta	de	entrada	(sinal	de	Romana	e/ou	Chagoma	de	inoculação)	CAPÍTULO	11	-companhadas	de	febre	irregular	ou
ausente,	adenopatia^zélite	ou	generalizada,	hepatoesplenomegalia,	taquicardia,	riem	a	generalizado	ou	dos	pés	fazem	suspeitar	de	fase	_rida	de	doença	de	Chagas.	As	alterações	cardíacas	acompanhadas	de	sinais	de	inscficiência	cardíaca	confirmadas	pelo	eletrocardiograma	e	is	alterações	digestivas	e	do	esôfago	e	do	cólon	(reveladas	aelos	raios	X)
fazem	suspeitar	de	fase	crônica	da	doença.	Entretanto,	em	ambos	os	casos,	há	necessidade	de	confir-ação	do	diagnóstico	por	métodos	laboratoriais.	L	aborato	ria	l	rganismo	ilta	pro	vando	a	espostas	;cção	na	verificanportanse	agutii	o	IFN-Y[ue	auxiLares.	
A	s	íportante	;s.	sendo	a)	4	yTHFoença.	Os	m	étodos	de	diagnóstico	laboratorial	apresentam	;	íerentes	resultados	se	aplicados	na	fase	aguda	ou	crônica	z	í	infecção.	N	a	fase	aguda,	observam-se:	alta	parasitemia,	rresença	de	anticorpos	inespecíficos	e	início	de	formação	anticorpos	específicos	(IgM	e	IgG)	que	podem	atingir	ar	r	s	elevados.	Nesta	fase,
recomenda-se:	pesquisa	direta	c.	«e	recessário,	pesquisa	indireta	do	parasito.	Na	fase	crônica,	observam-se:	baixíssima	parasitemia,	rresença	de	anticorpos	específicos	(IgG).	N	esta	fase,	a	rresença	de	anticorpos	IgM	é	discutida,	só	sendo	detecr	r	a	esporadicamente	em	baixos	títulos.	Recomendam-se	—etodos	sorológicos	(imunofluorescência	indireta,
ELISA,	rem	aglutinação	in	d	ireta	ou	fixação	de	com	plem	ento)	■	i	pesquisa	do	parasito	p	o	r	m	étodos	indiretos	(xenoá	o	a	r	:s	:ie	o	.	hem	ocultura	ou	inoculação	em	anim	ais	de	IÉim	irorio).	Estes	métodos	de	diagnóstico	parasitológicos	•arcan-se	especialmente	necessários	quando	a	sorologia	é	dosa	ou	quando	se	deseja	verificar	a	eficácia	de	trataren
to	.	A	seguir,	serão	explicitadas	as	recomendações	de	nagnóstico	para	as	diferentes	situações	do	paciente.	Ftzse	A	g	u	d	a	•	Exam	es	Parasitológicos	ia	d	a	s	a	fibrose	em	ia	na	I	clínicas	e	exerce	>ença	de	ie	como	)rça	com	ietecção	ições	de	stas	técparasito	e	todo	o	nento	de	■	Exame	de	sangue	a	fresco	com	gota	de	sangue	colo	cada	entre	lâmina	e
lamínula.	■	Exame	de	sangue	em	gota	espessa	(Capítulo	55).	Este	—errdo	tem	mais	chances	de	detectar	o	parasito	do	que	-e	to	d	o	anterior,	por	concentrar	maior	quantidade	de	srague	em	um	mesmo	espaço,	porém	sua	visualização	ma-se	mais	difícil.	Pelo	fato	de	a	malária	ser	presente	z	í	região	amazônica	e	diagnosticada	por	este	exame,	o
Ministério	da	Saúde	patrocinou	o	treinamento	dos	agenes	de	saúde	desta	região	para	habilitá-los	a	reconhecer	T	cruzi	na	gota	espessa.	Esta	prática	tem	aumentado	a	rvssibilidade	do	diagnóstico	da	fase	aguda	da	doença	de	Chagas	na	região,	e,	consequentemente,	seu	tratamento	mais	precoce,	quando	a	cura	da	infecção	é	mais	facil	mente	alcançada.
■	Esfregaço	sanguíneo	corado	pelo	Giemsa.	Este	méto	do	oferece	vantagem	por	permitir	observar	a	morfologia	do	parasito,	mas	só	será	possível	em	casos	de	parasite	mia	muito	elevada.	de	porta	culação)	■	Cultura	de	sangue	ou	material	de	biópsia	(linfonodos),	em	meios	próprios	como	LIT	ou	NNN	(Capítulo	5")	ou	meios	difásicos	de	ágar	sangue.
PÍTULO	11	:~	=	U	L	0	11	■	M	étodos	de	concentração.	Entre	os	métodos	de	con	centração	podem	ser	usados	o	exame	do	creme	leucocitário	obtido	após	centrifugação	em	tubo	capilar	com	o	sangue	colhido	com	anticoagulante,	ou	o	método	de	Strout	em	tubo	de	hemólise.	O	método	de	Strout	con	siste	em	deixar	o	sangue	coagular.	A	medida	que	este
se	retrai,	os	parasitos	concentram-se	no	soro,	que	pode	ser	centrifugado	para	exame	do	sedimento	ou	inoculação	em	animais.	■	Inoculação	do	sangue	(0,5	mL)	ou	creme	leucocitário	em	camundongos	jovens,	preferencialmente	de	linhagens	isogênicas,	muito	suscetíveis	à	infecção.	■	O	xen	od	iagn	óstico	e	a	hem	ocultura	são	m	étodos	muito	sensíveis
na	fase	aguda.	Ambos	podem	chegar	a	100%	de	positividade.	Estas	técnicas	não	são	nor	m	alm	ente	indicadas,	um	a	vez	que	nestes	m	étodos	os	exames	e	a	obtenção	dos	resultados	ocorrem	após	30	dias	ou	mais.	Qualquer	um	dos	métodos	citados,	mas	principalm	ente	os	três	primeiros,	são	também	em	pre	gados	para	o	diagnóstico	de	transm	issão
congênita	e	transfusional.	
•	E	xam	es	S	orológicos	O	diagnóstico	sorológico	evidencia	a	presença	de	anticorpos	específicos	no	soro	do	paciente.	O	sangue	pode	ser	colhido	por	punção	venosa	(e	o	soro	conservado	a	-20°C,	até	processam	ento)	ou	em	papel	de	filtro	(seco	à	tem	peratura	am	biente	por	24	horas	e	a	seguir	guardado	em	geladeira	ou	em	recipiente	com	sílica-gel).	No
caso	de	colheita	em	papel,	o	processamento	da	reação	deve	ser	feito	no	prazo	de	até	30	dias	para	não	haver	queda	do	título	de	anticorpos.	■	Reação	de	precipitação	ou	precipitina.	Das	reações	sorológicas	esta	foi,	no	passado,	a	mais	indicada	na	fase	aguda,	pois	apresenta	cerca	de	95%	de	sensibilidade	a	partir	do	sétimo	dia	de	infecção.	E	uma	reação
especí	fica,	de	execução	simples	e	realizada	em	tubo	capilar,	com	antígeno	homólogo	(polissacárides	de	formas	de	cultura	do	T.	cruzi).	Forma-se	um	precipitado	na	inter	face	do	antígeno,	com	o	soro,	consequente	da	reação	antígeno-anticorpo.	Esta	técnica	encontra-se	em	desuso	e	seu	emprego	não	tem	sido	recomendado.	■	Reação	de
imunofluorescência	indireta	(RIFI).	Apre	senta	alta	sensibilidade	a	partir	do	15a	dia	de	infec	ção,	detectando	anticorpos	da	classe	IgM	mediante	o	em	prego	de	conjugado	específico.	E	stes	anticorpos	raramente	ocorrem	na	fase	crônica	da	doença,	mas	são	constantes	na	fase	aguda,	com	títulos	elevados.	Desta	forma,	a	RIFI	é	uma	reação	sorológica	de
escolha	para	o	diagnóstico	da	fase	aguda.	■	E	nzim	e-lin	ked	im	m	unosorbent	assay	(ELISA).	Esta	técnica	também	detecta	classes	específicas	de	anticor	pos	e,	portanto,	é	indicada	para	o	diagnóstico	de	fase	aguda	da	doença,	utilizando-se	conjugado	anti-IgM	.	Atualmente	o	uso	de	antígenos	recombinantes	isolados	ou	em	associação	tem	sido	utilizado
com	bons	resultados	aumentando	a	sensibilidade	e	a	especificidade	diferen	ciando	a	infecção	por	T.	cruzi	das	Leishmanioses.	107	r	a	I	v	,	Esquema	de	aparelho	de	xenodiagnóstico	artifical:	a)	Becker,	de	500	mL,	contendo	água	a	37°C;	b)	tubo	de	bor	racha	adaptado	à	entrada	(c)	da	câmara	de	aquecimento	(d);	e)	tubo	de	borracha	adaptado	à	saída	da
câmara	de	aquecimento	f)	pinça	para	controlar	o	fluxo	de	água	(sistema	de	sifão)	para	um	Becker	(g);	tubo	de	vidro	de	câmara,	por	onde	se	coloca	o	sangue	citratado;	i)	película	de	borracha	(de	luva	cirúrgica	ou	similar),	através	da	qual	os	triatomíneos	farão	a	sucção;	j)	caixa	contendo	os	triatomíneos;	s)	suporte	de	madeira	(ou	isopor)	para	facilitar	a
execução	do	xenodiagnóstico	(aparelho	aperfeiçoadc	e	gentilmente	cedido	pelo	Dr.	Nelson	Alvarenga).	FIGURA	11	.	19	.	
F	a	se	Crônica	•	Exames	Parasitológicos	Sendo	a	parasitemia	da	fase	crônica	subpatente	e	muito	escassa	a	detecção	do	parasito	se	dá	por	métodos	parasito	lógicos	indiretos.	Xenodiagnóstico	E	o	método	de	diagnóstico	indireto	empregado	quando	se	quer	detectar	o	parasito	na	fase	crônica	da	doença.	O	xenodiagnóstico	pode	ser	natural,	conforme
instruções	detalhadas	em	seguida,	ou	artificial,	conforme	descrito	na	Figura	11.19.	Em	geral	é	realizado	nos	pacientes	o	xenodiagnóstico	natural,	colocando-se	os	triatomíneos	para	sugar	o	braço	ou	as	costas	do	paciente.	O	xenodiagnóstico	artificial	é	indicado	quando	o	paciente	é	sensível	à	picada	de	barbeiros	ou	quando	se	deseja	fazer	estudos	com
triatomíneos	e	o	parasito	fora	do	hospedeiro.	Para	que	o	xenodiagnóstico	dê	bons	resultados,	reco	m	enda-se	o	em	prego	de	espécies	de	triatom	íneos	bem	adaptados	às	cepas	locais	do	T.	cruzi.	Em	geral,	são	usadas	as	espécies	Triatoma	infestans,	Panstrongylus	megistus,	T.	braziliensis	e	T.	pseudomaculata.	108	Os	passos	para	a	execução	do
xenodiagnóstico	são:	•	A	partir	de	uma	criação	de	barbeiros	de	laborató	rio,	onde	os	triatom	íneos	são	alimentados	em	aves	(desta	forma,	seguram	ente	isentos	da	infecção	por	T.	cruzi),	separam-se	quatro	lotes	de	dez	ninfas	de	3;	e	4-	ou	5a	estádio,	conforme	o	tamanho	da	espécie	de	barbeiro	considerada.	Cada	lote	de	ninfa	é	colocado	em	um	a
caixinha	apropriada	e	tam	pada	com	filó.	
para	assim	ser	adaptada	ao	antebraço	do	paciente.	Recomenda-se	deixar	que	as	ninfas	se	alimentem	no	paciente	em	repouso	e	em	silêncio	por	30	minutos.	Após	ingurgitados	de	sangue,	as	caixas	contendo	os	insetos	são	rotuladas	com	o	nome	do	paciente	e	a	data.	Os	insetos	são	então	mantidos	em	condições	adequa	das	(umidade	de	70%	e
temperatura	de	26°C).	Aos	30	ou,	se	necessário,	60	e	90	dias,	examinar	o	conteúdo	intestinal	dos	barbeiros.	Para	examiná-los,	prende-se	o	triatomíneo	pelo	tórax	com	uma	pinça	e	com	outra	com	prim	e-se	a	am	pola	retal	para	colher	gotas	de	fezes/urina.	As	fezes/urina	são	colhidas	sobre	uma	lâm	ina	de	m	icroscópio	adicionada	de	um	a	gota	de	salina,
homogeneizada	e	examinada	ao	microscópio	com	objetiva	de	40x.	Esse	método	chega	a	alcançar	de	30	a	69%	de	sensibilidade.	O	encontro	de	formas	epimastigotas	ou	tripomastigotas	indica	resultado	po	sitivo.	A	sensibilidade	do	xenodiagnóstico	pode	ser	CAPÍTULO	11	aum	entada	dissecando-se	o	inseto	e	examinando-se	todo	o	conteúdo	do	trato
intestinal.	Este	material	pode	ser	inoculado	em	animais	de	laboratório	(para	poste	rior	exame)	ou	colhido	em	condições	estéreis	em	meio	LIT	(xenocultura)	para	então	ser	mantido	e	examinado	como	a	hemocultura,	descrita	a	seguir.	H	emocultura	Este	m	étodo,	quando	realizado	em	paralelo	com	o	xenodiagnóstico,	pode	apresentar	m	aior
sensibilidade,	dependendo	da	técnica	utilizada.	Algumas	mudanças	desta	:écnica	elevaram	sua	sensibilidade	até	55%,	superior	ao	xenodiagnóstico,	realizado	em	paralelo	com	ninfas	de	T.	infestans.	
Esta	técnica	foi	padronizada	sendo	utilizados	30	mL	de	sangue	heparinizado	de	cada	paciente.	O	plasma	e	desprezado	após	a	centrifugação	(3.000	rpm,	30	minu:os)	e	o	sedimento	lavado	com	meio	LIT	para	eliminar	os	possíveis	anticorpos	ainda	presentes.	
O	sedimento	é	dis	tribuído	em	seis	tubos	de	rosca	contendo	6	mL	de	LIT.	O	material	deve	ser	mantido	a	28°C,	homogeneizado	a	cada	-8	horas	e	examinado	quinzenalmente	até	60	dias	ou	mais,	:e	necessário.	Pequenas	modificações	posteriores,	como	processam	ento	do	sangue	im	ediatam	ente	após	a	coleta,	.	altivo	por	tempo	mais	prolongado	(120
dias)	e	repetição	ia	técnica	por	três	vezes	em	um	mesmo	paciente,	elevaram	i	taxa	de	sensibilidade.	Líquido	cefalorraquidiano	pode	também	ser	cultivado	em	meio	LIT	ou	NNN.	A	m	aior	lim	itação	da	técn	ica	de	h	em	ocultura	é	a	tecessidade	de	meio	de	cultura	especial,	feito	somente	em	iboratórios	de	pesquisa	especializados.	
Inoculação	em	Camundongos	Jovens	Já	descrito	para	o	diagnóstico	de	fase	aguda	da	doença.	Reaçâ	Cadeia	da	Polin	(P	C	R	)	Consiste	na	am	plificação	in	vitro	de	fragm	entos	de	O	N	A	de	T.	cruzi	presentes	em	amostras	de	sangue,	soro	ou	lecidos	do	paciente	infectado.	Esta	técnica	é	de	alta	sensi-	iade,	pois	é	capaz	de	detectar	quantidades	de	DNA	106
xezes	menores	ao	de	uma	única	célula	do	parasita.	A	partir	do	m	aterial	obtido	do	paciente	é	feita	uma	extração	do	DNA.	Este	DNA	é	subm	etido	então	a	PCR	bd	zando	iniciadores	(primers)	complementares	à	sequên.	x	ie	interesse	no	kDNA-alvo	na	presença	da	enzima	Taq	I	NA	polimerase	e	dNTPs.	A	amplificação	do	segmento	de	DNA	ocorre	em	um
aparelho	termociclador.	As	cópias	de	I	NA	aumentam	exponencialmente	a	cada	ciclo	da	reação	e	x*iem	posteriormente	ser	visualizadas	em	eletroforese	em	K	ie	poliacrilamida	(revelados	por	coloração	com	nitrato	De	rrata)	ou	em	gel	de	agarose,	corados	pelo	brometo	de	encio	e	visualizados	em	luz	ultravioleta.	Mais	recentemente	esta	tecnologia	foi
aperfeiçoada	e	rretodo	da	PCR	em	tempo	real	foi	desenvolvido,	apreienxando	além	das	vantagens	anteriores,	a	quantificação	do	I	NA	iqPCR)	que	permite	estimar	a	intensidade	da	parasiE	r	u	do	paciente.	"JL	O	11	•	Exames	Sorológicos	A	seguir	são	descritas	as	técnicas	mais	importantes	e	rotineiramente	utilizadas.	•	Reação	de	fixação	de	complemento
(RFC)	ou	de	Gue	rreiro	e	Machado.	Esta	técnica	sorológica	é	a	mais	antiga	e,	durante	muito	tempo,	a	mais	rotineiramente	utilizada.	É	feita	com	antígeno	homólogo	(extrato	de	formas	de	cultura	do	parasito	sob	diferentes	prepa	rações).	Devido	a	algumas	dificuldades	técnicas	esta	técnica	está	em	desuso.	Sua	sensibilidade	e	especifici	dade	variam	de
90	a	100%,	segundo	diferentes	autores.	•	Reações	de	im	unofluorescência	indireta	(RIFl).	E	um	a	reação	muito	sensível	e	a	mais	utilizada	atual	m	ente.	C	onsiste	em	fazer	reagir	sobre	antígenos	fixos	em	lâminas	de	microscópio,	anticorpos	do	soro	do	paciente	adicionados	posteriorm	ente	do	conju	gado	(anti-imunoglobulina	marcada	com	substância
fluorescente).	A	fluorescência	pode	ser	visualizada	em	microscópio	de	imunofluorescência,	revelando	a	presença	de	anticorpos.	A	padronização	dos	reagentes	(conjugados	e	antí	genos)	permite	uma	alta	confiabilidade	dos	resultados.	
Os	antígenos	são	hom	ólogos	e	preparados	a	partir	de	formas	epimastigotas	de	cultura	na	fase	exponen	cial	de	crescimento.	A	RIFI,	bem	como	a	RHA	e	a	ELISA,	apresentam	resultados	falso-positivos	em	casos	de	leishmanioses.	Nestes	pacientes,	as	reações	com	antígenos	homólogos	de	Leishmania	sp.	costu	mam	apresentar	títulos	mais	elevados	que
as	heterólogas	com	T.	cruzi.	E	possível	afastar	estas	reações	cruzadas	por	processos	simples	de	absorção	seletiva,	ou	inibição	de	anticorpos	de	grupo.	Por	detectar	clas	ses	específicas	de	anticorpos,	a	RIFI	é	especialmente	indicada	para	o	diagnóstico	de	fase	aguda	(natural,	acidental	ou	transfusional)	e	transmissão	congênita	m	ediante	a	pesquisa	de
IgM	que	está	presente	nas	infecções	agudas	e	que	não	atravessa	a	placenta.	•	Reação	de	hemaglutinação	indireta	(RHA).	
E	um	a	técnica	muito	simples	e	sensível	(mais	de	90%),	muito	utilizada	para	o	diagnóstico	de	fase	aguda	e	crônica.	O	antígeno	é	obtido	de	formas	de	cultura	do	parasito	por	vários	métodos	de	preparação.	Consiste	em	fazer	atuar	sobre	hemácias	sensibilizadas	com	antígenos	de	T.	cruzi	o	soro	do	paciente.	N	a	presença	de	anticorpos	específicos,	ocorre
aglutinação	da	preparação.	A	rea	ção	pode	ser	feita	em	placas,	com	ou	sem	automatiza	ção,	e	a	leitura	dispensa	qualquer	aparelhagem.	
•	Enzime-linked	immunosorbent	assay	(ELISA).	Este	é	um	método	im	unoenzimático	cujo	mecanismo	de	reação	é	sem	elhante	à	RIFI,	porém	o	conjugado	é	m	arcado	com	um	a	enzima.	A	interação	da	enzim	a	com	o	substrato	adequado	dá	cor	à	reação,	o	que	per	mite	a	leitura	com	espectrofotômetro	adequado	para	a	leitura	em	placas.	Por	permitir	a
pesquisa	de	classes	específicas	de	anticorpos,	tem	as	mesmas	aplicações	da	RIFI.	
Esta	técnica	oferece	vantagens	em	relação	às	demais	técnicas	sorológicas,	por	permitir	a	realização	de	um	grande	número	de	testes	de	uma	só	vez	e	uma	completa	automatização.	Os	resultados	indicam	ser	esta	técnica	mais	sensível	que	a	RIFI.	A	Organização	Mundial	de	Saúde	(OMS)	recomenda	que	o	diagnóstico	sorológico	da	doença	de	Chagas	seja
rea	lizado	utilizando	sempre	dois	testes	sorológicos	diferentes	em	paralelo,	para	a	obtenção	de	resultados	mais	precisos.	N	o	caso	de	resultados	duvidosos,	devem	-se	em	pregar	outras	técnicas	e	repetir	as	reações.	Se	dois	métodos	apre	sentarem	resultados	contraditórios,	realizar	um	terceiro	método	de	princípio	diferente.	Se	perm	anecer	a	dúvida,
realizar	um	quarto	método	de	imunodiagnóstico	e	se	ainda	perm	anecer	a	dúvida	realizar	um	método	de	diagnóstico	não	imunológico.	de	valor	limitado,	especialmente	na	fase	crônica	da	infec	ção,	quando	o	paciente	pode	ser	assintomático	ou	possuir	lesões	viscerais	irreversíveis.	Vários	métodos	de	exames	laboratoriais	são	indicados	como	critério	de
cura:	No	caso	de	banco	de	sangue	recomenda-se	o	uso	de	três	técnicas	de	princípios	diferentes	para	assegurar	a	detec	ção	da	maioria	dos	casos.	Durante	ou	mesmo	algum	tempo	após	tratamento,	o	paciente	pode	apresentar	testes	soroló	gicos	negativos,	sem,	contudo,	significar	cura	da	infecção.	C	onsidera-se	“curado”	todo	paciente	que	apresentar
além	da	negativação	parasitológica	(xenodiagnóstico,	hemo	cultura	e	PCR),	negativação	da	sorologia	convencional,	LMCo	e	pesquisa	de	AATV.	Isto	porque	já	foi	verificado	que	pacientes	que	apresentaram	exames	parasitológicos	negativos	e	sorologia	convencional	com	títulos	persistente	mente	baixos,	voltaram	a	apresentar	positividade	dos	exa	mes
parasitológicos	e	elevação	dos	títulos	sorológicos	em	tempo	variável	após	o	fim	do	tratamento.	Os	pacientes	“não	curados”	são	àqueles	que	apresentam	positividade	em	qual	quer	dos	métodos	de	todas	as	categorias.	Existe	ainda	uma	terceira	categoria	de	pacientes	denominada	“dissociado”	que	se	refere	àqueles	pacientes	que	apresentam	resultados
dos	exames	parasitológicos	persistentemente	negativos,	soro	logia	convencional	positiva	e	sorologia	não	convencional	persistentemente	negativa.	O	tempo	prolongado	de	obser	vação	destes	pacientes	tem	mostrado	que	apesar	de	esta	categoria	apresentar	sorologia	convencional	positiva,	eles	podem	também	ser	considerados	“curados”,	pois	a	negati-
vação	da	sorologia	convencional	ocorre	muito	tardiamente.	Esta	interpretação	ainda	constitui	um	tema	polêmico	entre	os	clínicos	e	pesquisadores	(Tabela	11.1).	Existem	ainda	métodos	sorológicos,	denominados	não	convencionais,	só	utilizados	em	laboratórios	de	pesquisa	especializados.	Alguns	serão	aqui	mencionados:	•	Lise	mediada	p	o	r
complemento	(LMCo).	Esta	técnica	detecta	anticorpos	líticos	capazes	de	agir	sobre	tripomastigotas	vivos	reconhecendo	uma	molécula	de	160	kd	na	membrana	do	parasita,	lisando-os	na	pre	sença	de	complemento	humano.	Há	algumas	evidên	cias	de	que	estes	anticorpos	seriam	indicativos	de	infecção	ativa	no	paciente,	podendo	ser	esta	técnica
utilizada	na	avaliação	de	eficácia	terapêutica.	•	P	esquisa	de	anticorpos	antitripom	astigotas	vivos	(AATV).	M	ais	recentem	ente	um	a	nova	técnica	de	im	unofluorescência,	alternativa	à	lise	mediada	por	com	plem	ento,	realizada	em	m	icroplacas	e	em	pre	gando	suspensão	de	tripomastigotas	vivos	foi	padro	nizada	com	o	objetivo	de	detectar	a	cura	da
infecção.	
Para	a	leitura	dos	resultados	utiliza-se	um	aparelho	de	citometria	de	fluxo,	onde	se	permite	quantificar	a	presença	de	anticorpos	presentes	no	soro	do	paciente	capazes	de	se	ligar	a	epítopos	presentes	na	superfície	de	tripom	astigotas	vivos.	Por	esta	razão	estes	anti	corpos	são	também	denominados	anticorpos	antitri	pom	astigotas	vivos	(AATV)
associados	à	proteção	e	à	presença	de	infecção	ativa.	Esta	técnica	é	de	alta	sensibilidade.	Os	testes	tom	am	-se	negativos	após	o	tratamento,	mais	precocem	ente	que	a	LM	Co,	ante	cipando	assim	a	determinação	da	cura	da	infecção.	•	Parasitológicos:	xenodiagnóstico	(Xd),	hemocultura	(Hc)	e	PCR;	•	Sorológicos	convencionais	(RIFI,	ELISA,	RHA	etc.);
•	Sorológicos	não	convencionais	(LM	Co	e	pesquisa	de	anticorpos	antitripom	astigota	vivo	-	AATV	por	citometria	de	fluxo).	L	e	v	a	n	ta	m	e	n	to	E	p	id	em	io	íó	g	ico	O	método	de	maior	praticidade	é	a	reação	de	ELISA,	por	perm	itir	o	exame	de	um	grande	número	de	amostras	de	uma	só	vez	e	leitura	automatizada.	Também	pode	ser	utilizada	a	RIFI	e
RHA.	A	coleta	de	sangue	deve	ser	feita	em	papel	de	filtro	para	maior	praticidade.	Após	a	secagem,	as	amostras	são	guardadas	a	-20°C	e	embaladas	em	saco	plástico.	Para	fazer	a	reação,	picotes	de	papel	são	eluídos	em	solução	adequada,	conforme	a	técnica	utilizada,	na	hora	de	execução	da	reação.	C	r	ité	r	io	d	e	C	u	ra	Denomina-se	critério	de	cura	o
conjunto	de	parâmetros	(clínicos	e	laboratoriais)	utilizados	na	verificação	da	eficá	cia	do	tratamento	de	um	paciente.	Os	critérios	clínicos	são	E	p	id	em	io	lo	g	fia	A	doença	de	Chagas	permanece	sendo	negligenciada	embora	seja	endêmica	em	22	países	da	América	Latina	e	Tabela	11.1	Resultados	dos	Exames	Laboratoriais	Utilizados	como	Critério	de
Cura	em	Pacientes	Tratados	Etiologicamente	110	Exames	Parasitológicos	(Hc,	Xd	e	PCR)	Sorologia	Convencional	(RIFI,	ELISA,	RHA)	Sorologia	Não	Convencional	(LMCo	e	Pesq.	AATV)	Interpretação	dos	Resultados	Negativo	Negativo	Negativo	Curado	Positivo	Positivo	Positivo	Não	curado	Negativo	Positivo	Negativo	Dissociado	ou	curado	CAPÍTULO
11	sua	distribuição	ser	paralela	à	existência	de	triatomíneos	vetores	presentes	desde	o	sul	dos	Estados	U	nidos	até	a	Patagônia	na	Argentina	e	responsáveis	pela	transmissão	de	T.	cruzi	aos	6	a	8	milhões	de	indivíduos	infectados.	Destes,	cerca	de	3	milhões	são	brasileiros.	Com	a	intensa	migração	de	indivíduos	de	áreas	endêmicas	para	áreas	não
endêmi	cas,	a	doença	se	encontra	em	expansão	e	casos	esporádicos	têm	sido	diagnosticados	na	A	m	érica	do	N	orte,	Oceania,	Japão,	Europa	e	outros	países	asiáticos,	vinculados	à	trans	missão	por	mecanismos	independentes	do	vetor	tais	como:	congênita,	sanguínea	e	por	transplante	de	órgãos.	Ao	analisarmos	a	epidemiologia	do	T.	cruzi,	podemos	ver
que	os	principais	fatores	estão	bem	conhecidos	e	deli	neados,	conforme	será	mostrado	em	seguida.	O	“barbeiro”,	ao	ser	ameaçado	na	sua	biocenose	sil	vestre,	voou	para	o	abrigo	mais	próximo,	isto	é,	a	cafua,	galinheiros	e	chiqueiros.	Algumas	espécies	de	triatomíneos	se	adaptaram	perfeitamente	a	esses	novos	ambientes	colo	nizando-os.	Formou-se,
então,	um	ciclo	doméstico	(domiciliação)	e	peridoméstico	“independente”	do	ciclo	silvestre.	
O	alimento	fácil,	pela	presença	de	moradores	(humanos,	cão,	gato),	e	proteção	(as	frestas	do	barro	ressequido)	faci	litaram	a	procriação,	permitindo	a	existência	de	centenas	de	barbeiros	numa	só	parede	(Figuras	11.21	e	11.22).	Essa	domiciliação	de	barbeiros	e,	às	vezes,	de	roedores	e	gambás,	representam	um	exemplo	típico	de	sinantropia,	isto	é,
adaptação	de	animais	ao	domicílio	humano	após	a	alteração	do	meio	ambiente.	A	transm	issão	pelos	dejetos	do	triatom	íneo	é	a	que	tem	maior	importância	epidemiológica,	embora	nos	centros	urbanos	possa	ocorrer	transm	issão	através	de	transfusão	sanguínea.	Dessa	forma,	considera-se	que	o	T.	cruzi	cir	cula	entre	os	mamíferos,	passando
obrigatoriamente	pelos	triatomíneos.	
Assim	sendo,	a	existência	desse	protozoário	está	intimamente	relacionada	com	a	presença	e	os	hábitos	desses	insetos.	Existem	140	espécies	de	triatomíneos,	e	des	tas,	apenas	15	tem	participação	importante	na	transmissão	èa	doença	ao	homem.	Estudando	a	distribuição	geográfica	e	o	com	porta_	ento	da	doença	de	Chagas	hoje,	podemos	inferir	que
ela	s	a	uma	doença	exclusivamente	de	animais	e	triatomíneos	•	vestres.	Posteriorm	ente	passou	para	os	hum	anos,	na	-e	d	id	a	em	que	estes	modificaram	ou	destruíram	o	ciclo	Ivestre	natural	e	construíram	a	cafua	na	zona	rural.	Nessa	._:iia.	algumas	espécies	de	triatom	íneos	se	adaptaram	e	i	colonizaram.	A	doença	de	Chagas	tomou-se	então	uma
axraose	típica.	Da	zona	rural	tem	passado	para	as	zonas	x	n	u	rb	a	n	a	e	urbana,	um	a	vez	que	o	camponês,	no	êxodo	tural	existente	em	nosso	meio,	constrói	favelas	na	periferia	ias	grandes	cidades	e,	com	a	mudança,	traz	exemplares	de	■barbeiros”.	Vimos	então	que	os	principais	elos	da	cadeia	epidemiocica	são:	T.	cruzi,	mamíferos	silvestres
(reservatórios),	ruiom	íneos	silvestres;	mamíferos	domésticos	(reservató-	.	triatomíneos	domiciliados	e	o	homem	(Figuras	11.20	*	11-22).	Esses	elos,	portanto,	compõem	uma	biocenose,	isto	é,	'irzã	associação	de	seres	de	espécies	diferentes	numa	área	.entar	ou	abrigo”.	N	a	biocenose	silvestre,	os	tatus,	gam 	a	s	.	roedores	e	respectivos	ninhos	de	aves
fornecem	abrigo	;	jtimentos	para	os	triatomíneos;	na	biocenose	domiciliar,	o	i	c	e	o	gato,	fornecem	alimento	e	abrigo	para	os	barbeiros.	
FIGURA	11.20.	Reservatórios	do	T.	c	r	u	z	i:	A)	Tatu	(D	a	sypu	s	segundo	Chagas	é	um	dos	reservatórios	pri	mitivos	do	protozoário	na	natureza,	sendo	encontrado	infec	tado	desde	a	Argentina	até	os	Estados	Unidos;	B)	Gambá	(D	idelphis	sp.),	é	o	reservatório	sinantrópico	mais	importante	das	Américas;	C)	Rato	(Rattus	sp.)	reservatório	sinantrópico
igualmente	importante	(as	fotografias	B	e	C	foram	gentilmente	fornecidas	pelo	Prof.	
João	Carlos	R	Dias).	rio	ven	cin	ctu	s),	Dessa	forma,	o	T.	cruzi	circula	entre	humanos	e	anirucs.	desde	o	sul	dos	EUA	até	a	Argentina	(Figura	11.23)	:	:	:je	tam	bém	está	presente	em	outros	continentes	em	cr.	:rrência	da	imigração	de	latinos	americanos.	O	que	ocorreu	após	o	descobrimento	das	Américas?	Os	stonizadores	desmataram	florestas	para
explorar	madeiras;	aerois.	para	implantarem	a	agropecuária	e	estabelecerem	o	aescravamento	à	procura	de	pedras	preciosas	e	ouro,	com-	r:cram	a	destruição	da	flora	e	da	fauna.	A	medida	que	_	c	-ançando	a	interiorização,	o	homem	construía	cafuas	.	mo	habitação.	:-=	lT	U	L	0	11	FIGURA	11.21.	Cafua	típica	construída	de	pau-a-pique	e	barro,
coberta	de	sapé,	com	a	família	de	moradores.	Cafua	infestada	por	T.	infestans.	111	u-us^'	(’í	iítfff	(M-	{({yfâí	S>2^'*'2tíS	FIGURA	11.22.	Ciclo	epidemiológico	do	T.	cruzi:	A)	Ciclo	silvestre:	a)	tatu	e	sua	toca;	b)	gambá	e	seu	hábitat	pre	ferido;	c)	P.	m	egistus	voando	para	novo	ecótopo.	B)	Ciclo	doméstico:	a)	homem;	b)	cão;	c)	cafua	com	frestas	nas
pare	des.	C)	Ciclo	paradoméstico:	telhado	da	cafua	onde	ratos	e	morcegos	convivem	com	triatomíneos	de	biologia	especial.	Esses	aspectos	apresentados	podem	ser	comprovados	pela	verificação	do	que	ocorre	em	outras	áreas	da	América,	onde	a	doença	de	C	hagas	ainda	é	predom	inantem	ente	silvestre.	
Por	exem	plo,	vejam	os	o	que	se	passa	no	sul	dos	EUA.	
A	doença	era	considerada	unicam	ente	silves	tre,	mas	já	foram	descritos	casos	autóctones.	Até	hoje	há	poucos	casos	humanos	de	doença	de	Chagas	comprovados	naquele	país	em	decorrência	possivelm	ente	da	qualidade	da	m	oradia	e	hábitos	higiênicos	de	seus	habitantes	que	não	facilitaram	o	abrigo	e	a	domiciliação	dos	triatomíneos.	Dessa	forma	o
T.	
cruzi	permanece	predominantemente	no	ambiente	natural,	circulando	entre	mamíferos	e	triatom	í	neos	silvestres.	N	a	A	m	azônia,	o	com	portam	ento	dos	triatom	íneos	locais	é	bastante	variado,	dependendo	do	grau	da	alteração	ambiental.	No	ambiente	silvestre,	os	barbeiros	e	o	T.	cruzi	circulam	entre	os	animais	e	triatomíneos	silvestres	e	rara	mente
migram	para	as	tabas	dos	índios	ou	cafuas	locais.	
Entre	os	índios	dessa	região	foram	detectados	12%	de	casos	com	sorologia	positiva,	e	parte	deles	com	sintomatologia	cardíaca.	Alguns	estudos	revelaram	que	os	pacientes	são	resistentes	ao	tratamento	usual,	possivelmente	por	serem	infectados	predominantemente	por	Tcl.	As	Tabelas	11.2.	e	11.3,	segundo	trabalho	de	Fonseca,	feito	em	1952	em
vários	municípios	de	São	Paulo,	mostram	112	a	dependência	entre	o	tipo	da	habitação	e	a	presença	da	doença	de	Chagas.	Os	prim	eiros	reservatórios	conhecidos	de	T.	cruzi,	além	dos	humanos,	foram	o	tatu,	o	tam	anduá	e	o	bichopreguiça.	Hoje,	já	se	sabe	que	sete	ordens	de	mamíferos	(m	arsupiais	-	gambás;	desdentados;	quirópteros	-	mor	cegos;
roedores	-	ratos;	primatas	-	macacos;	logomofos	-	coelho;	e	carnívoros	-	cão	e	gato)	“apresentam	espécies	que	foram	encontradas	infectadas	pelo	T.	cruzi,	dos	quais	dez	são	domésticas	e	71	silvestres,	sendo	o	maior	número	de	roedores,	quirópteros	e	m	arsupiais	de	ectótopos	sil	vestres”	(Alencar,	1980).	De	todos	eles,	os	reservatórios	silvestres	mais
importantes	são	o	tatu	e	o	gambá	e	entre	os	domésticos	destacam	-se	o	cão,	o	rato	e	o	gato	(além	dos	próprios	humanos)	e	cobaias	na	Bolívia.	As	aves	e	os	répteis	são	refratários	ao	T.	cruzi,	não	funcionando,	pois,	como	reservatórios,	por	realizarem	com	m	uita	eficiência	a	lise	mediada	por	complemento	(LM	Co),	o	mecanismo	de	proteção	imunológica
humoral	mais	importante	na	fase	crônica	da	infecção	humana.	Quanto	ao	gam	bá	{Didelphis	m	arsupialis)	foi	veri	ficado	por	M	aria	Deane	(1986)	que	nele	são	vistos	dois	ciclos	distintos:	um	como	acontece	num	reservatório	nor	mal,	com	presença	de	tripomastigotas	sanguíneos	e	amastigotas	teciduais;	e	outro	ciclo	completamente	inusitado,
CAPÍTULO	11	pois	nas	glândulas	paranais	(glândulas	de	cheiro,	ricas	em	secreção	lipídica,	localizadas	ao	lado	do	ânus)	desenvolvese	um	ciclo	idêntico	ao	dos	barbeiros,	com	presença	de	formas	epimastigotas	e	tripomastigotas	metacíclicas.	Essa	descoberta	explica	alguns	casos	da	doença	de	Chagas	humana,	nos	quais	a	contaminação	pode	ter	sido
por	inges	tão	de	alimentos	infectados	recentemente	com	a	secreção	das	glândulas	paranais	daquele	marsupial.	O	babaçu	(Orbihny	martiana)	é	uma	palmeira	muito	com	um	na	região	centro-norte	do	país	(G	oiás,	Pará	e	Maranhão),	sendo	o	ecótipo	natural	para	vários	roedores	e	marsupiais,	bem	como	para	o	Rhodnius	prolixus,	o	R.	pictipes	e	o
Panstrongylus	lignarius.	Em	M	arabá	(Pará),	nas	áreas	de	colonização	recente,	após	a	derrubada	de	matas	de	babaçu	e	a	construção	de	vilas,	foram	encontradas	nume	rosas	casas	invadidas	por	triatomíneos,	principalmente	por	espécies	de	Rhodnius,	cuja	possibilidade	de	domiciliação	.mediata	é	muito	grande.	N	a	ilha	de	São	Luís,	onde	têm	sido	feitos
vários	loteamentos	novos,	em	áreas	de	babaçu,	e	frequente	o	encontro	do	R.	pictipes	apresentando	um	alto	ndice	de	infecção	(38,8%)	em	residências.	0	epide:	A)	Ciclo	;ua	toca;	jitat	pres	voando	B)	Ciclo	n;	b)	cão;	nas	pareaméstico;	de	ratos	e	com	tria1especial.	:sença	da	T.	cruzzo	bichotmíferos	»	-	morjomofos	espécies	os	quais	número	>pos	silvatórios
e	entre	o	(além	ves	e	os	lo,	pois,	iciência	:anismo	na	fase	’	ÍTULO	11	Conform	e	vim	os	na	epidem	iologia,	a	profilaxia	da	doença	de	Chagas	está	intimamente	ligada	à	melhora	das	condições	de	vida	de	nosso	camponês,	bem	como	à	modi	ficação	do	hábito	secular	de	destruição	da	fauna	e	da	flora.	
Sabemos	que	para	se	alcançar	isto	será	necessário	modificar	a	estrutura	agrária	brasileira	e	a	educação	sanitária.	São	metas	de	difícil	alcance,	mas	reputamos	as	de	maior	rele	vância,	pois	são	medidas	básicas	e	capazes	de	evitar	grande	número	de	doenças.	Atualmente,	as	medidas	que	podem	ser	sugeridas	na	profilaxia	são:	Os	insetos	transmissores
serão	estudados	no	Capítulo	r-v	-	Hem	iptera.	As	principais	espécies	dom	ésticas	são	;	Panstrongylus	megistus,	Triatoma	infestans,	Rhodnius	jroILxus	(Venezuela,	Amazônia	e	América	Central),	T.	brasis	e	T.	pseudomaculata,	dentre	as	inúmeras	espécies	5	e-srres	(Figura	11.23).	■	M	elhoria	das	habitações	rurais:	com	mais	amor	ao	próxim	o	e	com
preensão	do	valor	da	vida	hum	ana,	a	construção	de	cafuas	não	é	mais	aceita	em	nossa	socie	dade.	Nas	situações	em	que	não	for	possível	construir	casa	simples,	de	alvenaria,	aquelas	que	suportarem	uma	reforma	poderiam	ser	rebocadas	e	caiadas.	Não	se	pode	perder	de	vista,	no	entanto,	que	a	melhora	habitacional	é	também	uma	medida	paliativa
no	que	diz	respeito	ao	controle	da	doença	de	Chagas	se	não	for	acompanhada	de	mudanças	de	comportamento	dos	moradores	e	se	eles	não	reconhecerem	as	espécies	de	triatomíneos	em	todos	os	seus	estádios	para	combatê-los.	Algumas	experiências	vêm	mostrando	que	casas	de	alvenaria	recém-construídas	podem	ser	rapidamente	povoadas	por
triatomíneos	se	mantida	a	desorganização	interna,	lixo	e	os	esconderijos	necessários	para	alojamento	dos	barbeiros.	Além	disso,	é	preciso	que	a	nova	construção	esteja	ao	alcance	da	população	(baixo	custo;	utilização	de	matéria-prima	dis	ponível	na	região;	repasse	de	tecnologia	de	construção)	para	possíveis	reformas	posteriores.	Caso	contrário,	estas
modificações	serão	feitas	da	mesma	maneira	de	antes,	facilitando	a	recolonização	das	casas	por	triatomíneos	silvestres.	1	cserva-se	que	a	distribuição	da	doença	humana	no	r	~_r..	segue	a	distribuição	dos	vetores	(Figura	11.24).	Tendo	em	vista	a	im	portância	do	peridom	icílio	na	manutenção	de	grandes	populações	de	triatomíneos	Nos	últimos	anos
tem	sido	demonstrada	a	ocorrência	frequente	de	casos	agudos	da	doença	de	Chagas	e	espe:	.almente	no	Pará,	a	transm	issão	por	via	oral	tem	sido	.;	nstatada	em	pessoas	que	ingerem	o	açaí	ou	alimentos	rreparados	com	açaí	contaminados	com	os	tripomastigotas	-etacíclicos.	Podemos	então	supor	que	outros	alimentos	;	cridos	por	extrativismo	nas
regiões	onde	existe	o	ciclo	sil	vestre	da	infecção	(barbeiros	e	animais	infectados)	poderão	ser	fonte	de	infecção	silenciosa	por	T.	cruzi.	Tabela	11.2	Frequência	de	Triatomíneo	por	Tipo	de	Casa	Tipo	de	Casa	~	alo	com	reboco	Na	de	Casas	Pesquisadas	Nq	de	Casas	com	Barbeiros	Porcentagem	de	Casas	com	Barbeiros	4.786	177	3,69	-	'jlo	sem	reboco
1.324	62	4,68	Madeira	4.301	782	17,48	^bu-a-pique	e	barro	3.491	979	28,04	Tabela	11.3	Frequência	de	Triatomíneo	Infectado	por	Tipo	de	Casa	Tipo	de	Casa	"oi	veritos	dois	rio	nore	amasusitado,	P	r	o	fil	a	x	ia	Tijolo	com	reboco	-	jo	io	sem	reboco	Madeira	Pau-a-pique	e	barro	:	-	=!TULO	11	N'1	de	Triatomíneos	Examinados	N-	de	Triatomíneos
Infectados	Porcentagem	de	Infecção	1.323	12	0,90	341	8	2,63	3.099	127	4,09	670	11,57	5.788	113	"■	M.	phyllosoma	(e	as	espécies	estreitamente	relacionadas)	T.	pseudomaculata	T.	sórdida	T.	infestans	FIGURA	11.23.	Mapa	das	regiões	endêmicas	da	doença	de	Chagas	nas	Américas	Central	e	do	Sul	mostrando	sua	associação	com	as	14	mais
importantes	espécies	de	vetores.	As	cinco	espécies	mais	importantes	na	transmissão	são	T.	infestans,	R.	prolixus,	T.	dimidiata,	R	megistus	e	T.	brasiliensis.	■	muito	próxim	os	às	m	oradias,	a	m	elhora	habitacional,	a	organização	e	a	higiene	devem	estender-se	ainda	aos	seus	anexos	(galinheiros,	chiqueiros,	paióis,	currais	etc.),	entendendo-se	ao
domicílio	+	peridomicílio	como	uma	unidade	epidemiológica.	■	Combate	ao	barbeiro:	conforme	mostrado	no	Capítulo	53,	existem	hoje	várias	técnicas	que	podem	ser	aplicadas	contra	os	insetos	em	geral.	Com	relação	aos	triatomíneos,	o	seu	combate	por	meio	de	inseticidas	eficientes	promove	em	curto	prazo	a	eliminação	do	principal	modo	de
transmissão	(Capítulo	39).	
■	Controle	do	doador	de	sangue:	sabendo-se	que	a	trans	fusão	sanguínea	é	o	segundo	modo	de	transmissão	de	importância	epidemiológica,	a	sua	profilaxia	é	feita	com	base	nos	seguintes	critérios:	•	se	le	ç	ã	o	dos	d	o	a	d	o	re	s	p	o	r	e	x	am	es	so	ro	ló	g	ic	o	s	(ELISA,	RIFI,	RHA,	RFC)	e	exclusão	dos	positivos	ou	suspeitos;	•	adição	ao	sangue	de	violeta-
de-genciana	ou,	principal	mente,	o	cristal-violeta	na	concentração	de	1:4.000.	114	Essas	drogas,	24	horas	após	a	adição,	são	as	“únicas	substâncias	capazes	de	efetuar	a	quimioprofilaxia	da	transmissão	do	T.	cruzi,	por	transfusão	de	sangue”,	sendo	ao	mesmo	tempo	isentas	de	efeitos	colaterais.	
■	Controle	de	transmissão	congênita:	embora	registrada	desde	1949,	o	controle	da	transm	issão	congênita	da	doença	de	Chagas	não	tem	sido	feita	na	rotina	médica	pelo	fato	de	seu	papel	na	epidemiologia	da	doença	não	estar	bem	determinado.	A	rigor,	todo	recém-nascido	de	mãe	com	sorologia	positiva	para	T.	cruzi	deveria	ser	exa	minado
imediatamente	após	o	nascimento,	para	pesquisa	de	IgM	anti-72	cruzi,	exame	de	sangue	a	fresco	e	PCR	e,	caso	positivo,	tratado	imediatamente.	Caso	o	diag	nóstico	não	tenha	sido	estabelecido,	recomenda-se	ainda	que	6	meses	após	o	nascimento	(tempo	suficiente	para	o	desaparecimento	de	IgG	transferida	passivamente	ao	feto)	repita-se	a	PCR	e	a
pesquisa	de	IgG	para	confirmar	ou	não	o	diagnóstico.	Assim	a	infecção	é	ainda	recente	e	responde	muito	bem	aos	tratamentos	usuais	(cura	em	aproximadamente	60%	dos	casos).	CAPÍTULO	11	'■léxico	Paraguai	Uruguai	Argentina	FIGLRA	11.24.	Distribuição	geográfica	da	infecção	humana	pelo	~-	oanosom	a	cruzi	nas	Américas,	segundo	a	OMS,
2000.	
O	Brasil	é	um	pais	que	atingiu	um	nível	de	controle	is	doença	de	Chagas	bem	considerável,	reduzindo	consijemvelmente	a	transmissão	vetorial.	Também	houve	avan.	cs	consideráveis	no	tocante	a	profilaxia	da	transmissão	7-	■	transfusão	sanguínea.	Cada	vez	m	ais	a	prevalência	z	í	infecção	tem	sido	m	enor	nas	crianças	e	na	população	■	m	s	jovem.	->
sociação	prolixus,	"únicas	laxia	da	angue”,	aterais.	igistrada	ânita	da	médica	:nça	não	scido	de	ser	exapesquisa	a	e	PCR	i	o	diag■se	ainda	:nte	para	nente	ao	onfirmar	a	recente	(cura	em	:APÍTUL0	11	J	fato	é	que	com	o	apoio	da	OMS	alguns	pactos	-	.	cais	foram	estabelecidos	envolvendo	países	do	Cone	h	l-	da	região	andina,	da	região	amazônica	e	da
América	le	n	ra	l	i	incluindo	o	México)	de	intensificação	do	controle	«:7	-7.1	e	de	transmissão	transfusional,	fundamentalmente,	s	c	-esultou	em	grande	queda	na	transmissão	e,	especifiaurrertí.	Chile,	Uruguai	e	Brasil	receberam	a	certificação	k	—kmnação	da	transmissão	vetorial	pelo	T.	infestans.	No	a	c	c	t	o	.	pesquisas	posteriores	têm	revelado	sua
presença	2	colonização	em	domicílios	dos	estados	da	Bahia	e	Rio	ã	n	a	d	e	do	Sul.	Entretanto,	é	notável	a	enorme	variedade	dos	triator	.7	c	:	s	vetores	e	sua	capacidade	de	adaptação	e	potencial	■	iam	iciliação.	O	T.	cruzi,	por	sua	vez,	apresenta	intensa	7-1	idade	e	plasticidade	genética	que	têm	implicação	acera	em	suas	características	biológicas.	Tais
fatores	natu-L—ente	tomam	mais	difíceis	a	profilaxia	e	o	controle	da	x	ertça	de	Chagas	bem	como	a	compreensão	de	sua	evoluç	i:	.	/.nica	e	tratamento.	E	importante	considerar	que	dois	fatores	principais	responsáveis	pela	dom	iciliação	do	vetor:	o	combate	sucessivo	de	um	a	espécie	que	ao	ser	elim	inada	de	um	a	-r;	léncia	passa	a	ser	substituída	por
outra,	e	o	desmataostensivo	que	leva	alguma	espécie	de	vetor	ainda	domiciliada	a	invadir	as	casas	em	busca	de	abrigo	e	se	alimentar.	~	j	l	o	11	Todas	as	m	edidas	p	rofiláticas	m	encionadas	acim	a	fazem	parte	do	que	se	denom	ina	“ações	da	vigilância	epidemiológica	da	doença	de	Chagas”	que	após	a	descen	tralização	dos	serviços	de	saúde	e	extinção
da	FUNASA,	passaram	a	ser	de	responsabilidade	dos	m	unicípios	que	nem	sempre	estão	preparados	para	realizá-la.	A	vigilância	epidemiológica	(VE)	constitui	o	conjunto	de	medidas	que	envolvem	todas	as	ações	referentes	à	profilaxia,	controle	e	assistência	ao	indivíduo	infectado	(passando	pelo	diagnós	tico,	assistência	clínica	até	o	tratamento	clínico,



cirúrgico	e	etiológico).	
A	VE,	portanto	é	um	grande	desafio	para	a	saúde	pública,	pois	exige	continuidade	e	aperfeiçoamento	constantes	devido	a	mudanças	epidemiológicas	e	ambien	tais	que	vão	ocorrendo	ao	longo	do	tempo	e	refletindo	na	realidade	vetorial.	Consequentemente,	novas	espécies	de	vetores	podem	se	aproximar	do	ambiente	doméstico	e	até	m	esm	o	dom
iciliarem	,	pois	são	inúm	eras	as	espécies	de	vetores	que	convivem	com	os	animais	no	ambiente	silves	tre,	passando	progressivamente	para	o	ambiente	peridoméstico	e	finalmente	invadindo	o	domicílio.	O	próximo	passo	seria	a	colonização	da	residência.	A	descentralização	das	ações	de	saúde	preconizadas	pelo	SUS	(Sistema	Único	de	Saúde)	trouxe
algumas	con	sequências	negativas	ao	controle	da	doença	de	Chagas,	decorrentes	do	despreparo	dos	municípios	para	a	sua	manu	tenção,	deficiência	de	agentes	de	saúde	ou	superposição	de	ações	referentes	a	outras	endemias/epidemias	ou	doenças,	o	que	deixa,	em	segundo	plano,	as	ações	de	controle	da	doença	de	Chagas	cujo	início	(fase	aguda)
pode	ser	silen	ciosa	e	de	evolução	clínica	lenta,	progressiva	e	maligna.	■	Vacinação:	a	vacinação	da	doença	de	Chagas	continua	em	fase	de	estudos	e	tem	resultados	contraditórios	e	pouco	promissores.	Vê-se,	portanto,	que	a	profilaxia	da	doença	de	Chagas	deve	ser	feita	integrando-se	vários	métodos.	São	mencio	nados	os	principais:	•	melhora	da
habitação,	com	adequada	higiene	e	lim 	peza	da	mesma;	•	com	bate	ao	triatom	íneo	por	meio	de	inseticidas	e	outros	métodos	auxiliares	(combate	biológico	etc.);	•	identificação	e	seleção	dos	doadores	de	sangue	ou	esterilização	do	sangue	pela	violeta-de-genciana.	A	Figura	11.25	representa	a	situação	atual	dos	países	da	A	mérica	Latina	em	relação	ao
controle	vetorial	após	sucessivas	intervenções	de	com	bate	aos	triatom	íneos	ocorridas	ao	longo	das	últimas	décadas	com	patrocínio	da	OPAS	e	OMS.	T	r	a	ta	m	e	n	to	A	terapêutica	da	doença	de	Chagas	continua	parcial	mente	ineficaz,	apesar	dos	grandes	esforços	que	vêm	sendo	desenvolvidos	por	vários	laboratórios	e	pesquisadores,	em	especial	de
brasileiros,	argentinos,	chilenos	e,	mais	recentemente,	os	venezuelanos.	Diversas	drogas	vêm	sendo	testadas	em	animais	e	algumas	delas	têm	sido	usadas	no	homem,	mas	nenhuma	consegue	suprimir	a	infecção	pelo	T.	cruzi	e	promover	uma	cura	definitiva	em	todos	pacientes	115	r	V	vy	Mexico	'Honduras	G	u	a	t	e	m	a	lá	^	Q	^	y	El	SalvadorN	^	f
Nicarágua	/	'Venezuefâ	Costa	Rica	*	^	Panamá	iuriname	^	G	u	ia	n	a	Francesa	Colômbia	&'■	E	q	u	a	d	o	r^	Bolívia	D	oença	de	C	hagas	Uruguai	Transmissão	pelo	vetor	principal	(08/2015)	H	Sem	meta	de	controle	vetorial	■■	Transmissão	pelo	vetor	principal	não	foi	interrompida	IH	Transmissão	pelo	vetor	principal	quase	interrompida	Argentina
Transmissão	pelo	vetor	principal	foi	interrompida	Transmissão	pelo	vetor	principal	foi	eliminada	Sem	transmissão	(não	endêmica)	Não	avaliada	V	y	Mapa	da	situação	atual	do	controle	vetorial	da	doença	de	Chagas	na	América	Latina	após	sucessivas	campanhas	realizadas.	(Fonte:	OPAS/OMS,	2015.)	FIGURA	11.25.	tratados	devido	à	resistência	natural
apresentada	por	algu	mas	populações	do	parasito.	condições	experimentais,	o	que	explicaria	a	ocorrência	de	falha	terapêutica	no	tratamento	de	pacientes.	Além	do	problema	da	terapêutica	específica,	uma	difi	culdade	enfrentada	pelos	pesquisadores	refere-se	ao	critério	de	cura,	isto	é,	como	se	pode	avaliar	com	segurança	que	o	medicamento	está
sendo	eficaz?	(Ver	critério	de	cura.)	Cm	ponto,	entretanto,	deve	ser	salientado:	as	drogas	são	mais	eficientes	quando	aplicadas	em	esquemas	terapêu	ticos	prolongados	para	a	manutenção	de	níveis	duradouros	e	a	eliminação	das	formas	sanguíneas	até	a	exaustão	das	formas	teciduais.	Há	diferenças	regionais	de	suscetibilidade	do	T.	cruzi	à	droga,	o
que	na	verdade	reflete	a	diversidade	genética	do	parasito.	
índices	de	cura	de	70%	ou	mais	foram	alcançados	com	o	uso	de	nifurtimox	e	benzonidazol	na	fase	aguda	da	infecção	dependendo	da	região.	
Em	Minas	Gerais,	taxas	de	até	36,5%	de	cura	com	o	benzonidazol	foi	alcançada	em	pacientes	crônicos	em	função	do	critério	de	cura	ado	tado.	Cepas	isoladas	de	pacientes,	reservatórios	e	vetores	silvestres	mostram-se	naturalmente	resistentes	a	drogas	em	116	E	ntre	as	inúm	eras	drogas	testadas,	duas	têm	sido	usadas,	com	cautela	e
acompanhamento	criterioso.	São	o	nifurtimox	(Lampit)	e	o	benzonidazol	(Rochagan).	Estes	m	edicam	entos	são	indicados	especialm	ente	nos	casos	agudos	que	tenham	ocorrido	por	transmissão	natural,	por	transfusão	sanguínea	ou	acidental,	reagudização	por	qual	quer	droga	ou	doença	im	unossupressora	e	na	prevenção	da	transmissão	por
transplantes	de	órgãos.	
O	objetivo	é,	CAPÍTULO	11	precocemente,	diminuir	ou	eliminar	a	infecção,	o	que	tem	sido	mais	fácil	durante	a	fase	aguda	ou	infecção	recente.	Nos	casos	crônicos,	apesar	da	pouca	eficiência	dos	medi	camentos,	aconselha-se	o	seu	emprego,	principalmente	em	crianças	ou	nos	acometidos	com	a	forma	indeterminada	da	doença	ou	formas	cardíacas	ou
digestivas	leves,	visando	a	melhora	de	prognóstico	do	paciente.	Deve-se,	por	outro	lado,	esclarecer	ao	paciente	o	período	prolongado	de	uso,	as	reações	de	toxicidade	que	provocam	e	que	diminuindo	a	parasitemia	e	os	ciclos	endógenos	haverá,	pelo	menos,	a	rossibilidade	de	redução	das	lesões.	■	Nifurtimox:	age	contra	as	formas	sanguíneas	e	parcial-
mente	contra	as	formas	teciduais.	É	adm	inistrado	via	oral,	sob	a	forma	de	comprimido	na	dose	8	a	12	mg/kg	por	dia,	até	90	dias.	Os	efeitos	colaterais	(que	aumentam	com	tratamento	mais	prolongado)	são	anorexia,	emagre	cimento,	náuseas,	vômitos,	alergia	cutânea,	parestesias	irreversíveis,	polineuropatia.	Esta	droga	foi	recentemente	retirada	do
mercado.	■	Benzonidazol:	possui	efeitos	apenas	contra	as	formas	sanguíneas.	Deve	ser	empregado	em	comprimidos,	por	via	oral,	na	dose	de	5	a	8	m	g/kg	por	dia,	durante	até	60	dias.	Os	efeitos	colaterais	observados	são:	anorexia,	perda	de	peso,	vertigens,	dermatites	urticariformes,	cefaleia,	sonolência	e	dores	abdominais,	hiperexcitabilidade,
depressão	medular,	polineuropatia	(mais	frequente	em	idosos	e	de	efeito	cumulativo).	A	Roche	interrompeu	sua	produção	que	foi	transferida	ao	Laboratório	LAFEPE	em	Recife,	que	ficou	com	a	responsabilidade	de	produzi-lo.	M	uitos	estudos	têm	sido	conduzidos	na	procura	de	jerapias	alternativas	para	o	tratamento	da	doença	de	Cha	gas.	A	lguns
deles,	como	o	uso	dos	derivados	azólicos.	m	uito	utilizados	no	tratam	ento	de	m	icoses,	ou	de	citocinas	associadas	ao	benzonidazol	(im	unoquim	ioterapia)	em	modelos	experimentais,	representam	potenciais	trata	mentos	para	a	infecção.	Os	azólicos	inibem	a	síntese	do	ergosterol	que	é	um	dos	constituintes	de	m	em	brana	do	parasito.	Alguns	compostos
como	o	alopurinol	e	o	itraconazol	têm	sido	empregados	no	tratam	ento	de	humanos	e	modelos	experimentais	infectados,	oferecendo	resultados	promissores.	
Inúmeros	compostos	estão	sendo	submetidos	a	ensaios	e	triagens	clínicas.	Dentre	eles,	o	itraconazol,	o	posaconazol,	o	cetozonazol	e	um	derivado	do	ravuconazol	já	foram	submetidos	à	triagem	clínica,	porém	os	resulta	dos	foram	desanimadores	porque	a	eficácia	em	humanos	foi	m	enor	que	a	obtida	com	o	benzonidazol.	Atualmente	tem	sido	avaliada
experim	entalm	ente	a	associação	das	drogas	convencionalm	ente	usadas	(benzonidazol,	nifur	tim	ox)	entre	si	aos	novos	com	postos	em	estudo	com	o	objetivo	de	m	elhorar	a	eficácia	terapêutica.	Do	ponto	de	vista	experim	ental,	tam	bém	se	verifica	um	a	m	aior	suscetibilidade	de	parasitos	do	grupo	TcII	e	os	híbridos	(TcV	e	TcVI)	ao	benzonidazol	ou
nifurtimox,	os	únicos	compostos	empregados	no	tratamento	humano	da	doença	de	Chagas,	em	relação	aos	parasitos	do	grupo	Tcl.	Isto	justificaria	porque	estes	compostos	sempre	foram	mais	eficazes	em	países	tais	como	Chile	e	Argentina.	
As	correlações	encontradas	entre	a	genética	do	parasito	e	a	sua	biologia,	resistência/suscetibilidade	ao	tratamento	quimioterápico,	epidemiologia	da	doença	e	suas	características	clínicas	revelam	a	importância	da	caracterização	molecular	do	T.	cruzi.	T	ryp	a	n	o	so	m	a	(H	e	rp	e	to	so	m	a	)	rangeli	Edmundo	Carlos	Grisard	Alvaro	José	Romanha	Mário
Steindel	O	Trypanosoma	rangeli,	descrito	por	Tejera,	em	1920,	í	um	protozoário	hemoflagelado,	heteroxênico,	que	infecta	:	.manos,	mamíferos	silvestres	e	domésticos	nas	Américas	I	entrai	e	do	Sul.	Assim	como	o	T.	cruzi,	agente	etiológico	i	r	doença	de	Chagas,	o	T.	rangeli	é	transm	itido	ao	hosre	ie	iro	m	am	ífero	por	triatom	íneos,	estando	fortem
ente	i5>?ciado	à	presença	de	triatomíneos	do	gênero	Rhodnius.	Embora	o	T.	rangeli	não	seja	considerado	patogênico	para	•	hospedeiro	mamífero,	este	parasito	é	patogênico	para	o	x^eto	vetor.	Do	ponto	de	vista	taxonômico,	o	T.	rangeli	está	clasxcado	dentro	do	subgênero	Herpetosoma,	onde	a	espécie	m	o	é	o	Trypanosoma	lewisii.	Além	disso,	como
os	tripam-somas	são	divididos	em	duas	seções	relacionadas	com	>	:	u	m	a	de	transm	issão,	sendo	via	anterior	por	meio	da	saliva	(Salivaria)	ou	via	posterior	pelas	fezes	(Stercoraria),	-	rangeli	é	um	caso	atípico,	pois	sua	transmissão	é	premencialmente	inoculativa,	sendo	realizada	pela	picada	de	rarbeiros	infectados.	Entretanto,	a	transmissão	posterior
ou	.:	Qtaminativa	pelo	parasito	é	possível,	porém	possuindo	menor	importância	epidemiológica.	Considerando	muitas	restas	características	biológicas,	foi	proposto	um	novo	mgènero	denominado	Tejeraia,	o	qual	albergaria	exclu-	im	ente	o	T.	rangeli,	sendo	este	termo	não	adotado	na	■ualidade.	O	uso	de	diferentes	m	arcadores	m	oleculares	agrej»:u
novos	pontos	de	vista	a	esta	discussão,	possuindo	e	o	T.	
rangeli	a	m	esm	a	característica	polimórfica	do	:ruzi,	podendo	ser	dividido	em	grupamentos	distintos	i	n	sp	erso	s	em	sua	área	de	distribuição.	Vale	observar	.xe	a	vasta	maioria	destes	marcadores,	específicos	como,	x	r	exemplo,	o	gene	do	miniexon	(spliced-leader	ou	SL),	DNA	topoisom	erases	e	os	m	inicírculos	de	DNA	do	.	retoplasto	(kDNA)	ou	mais
abrangentes	como	a	análise	-	RAPD	(random	amplification	o	f	polym	orphic	DNA),	sempre	alocam	o	T.	rangeli	em	um	a	posição	taxonômica	mais	próxima	do	T.	cruzi	que	o	T.	brucei,	apesar	do	viés	na	mologia	da	transmissão	anterior	(Figura	12.1).	Além	disso,	a	maioria	destes	marcadores	utilizados	de	forma	isolada	ou	em	conjunto	permitem	a	distinção
intraespecífica	quanto	a	diferentes	características,	como,	por	exemplo,	suas	origens	geográficas.	Uma	análise	de	genômica	comparativa	entre	os	tripanosomatídeos	que	infectam	seres	humanos	mostra	que	o	T.	rangeli	é	mais	próximo	do	T.	cruzi	que	do	T.	brucei.	E	p	id	e	m	io	lo	g	ia	O	T.	rangeli	apresenta	um	a	distribuição	geográfica	sobreposta	à	do
71	cruzi.	Ele	já	foi	assinalado	em	todos	os	países	latino-am	ericanos	à	exceção	do	Uruguai	e	do	P	araguai.	D	esde	o	prim	eiro	registro	da	ocorrência	do	T.	rangeli	nas	Am	éricas,	em	1920,	mais	de	2.700	casos	comprovados	de	infecção	humana	já	foram	descritos.	Casos	de	infecção	humana	pelo	T.	rangeli	no	Brasil	foram	descritos	somente	no	Município
de	Barcelos,	Estado	do	Amazonas,	em	1996.	No	entanto,	a	presença	do	parasito	em	mamíferos	e	triatomíneos	silvestres	já	foi	registrada	nas	regiões	N	orte	(Amazonas,	Pará,	Tocantins	e	Rondônia),	Centro-Oeste	(Goiás),	Nordeste	(Alagoas,	Bahia	e	Ceará),	Sudeste	(M	inas	G	erais)	e	Sul	do	país	(Santa	Catarina),	tomando	possível	a	ocorrência	de	novos
casos	de	infecção	humana	pelo	T.	rangeli	nestas	regiões	(Figura	12.2).	Infecções	naturais	pelo	T.	rangeli	têm	sido	relatadas	em	várias	espécies	de	m	am	íferos	pertencentes	a	cinco	diferentes	ordens.	Atualmente,	17	espécies	de	triatomíneos	pertencentes	aos	gêneros	Rhodnius	e	Triatoma	já	foram	com	provadas	com	o	vetores	do	parasito	em	condições
naturais	e/ou	experimentais	(Tabela	12.1).	C	ic	lo	d	o	T.	
r	a	n	g	e	li	n	o	s	H	o	s	p	e	d	e	ir	o	s	V	erteb	ra	d	o	s	e	In	v	e	r	te	b	r	a	d	o	s	O	ciclo	se	inicia	pela	ingestão	de	parasitos	circulantes	no	sangue	de	mamíferos	infectados	(tripomastigotas	san	guíneos)	por	triatomíneos	ou	pela	inoculação	de	parasitos	100	I—	L.	infantum	100	t	major	L.	braziliensis	T.	brucei	T.	rangeli	100	100	100	100	-	T.	cruzi	CL	Brener	(não
Esmeraldo-like)	-	T.	
cruzi	Sylvio	X	I	0	-	T.	cruzi	CL	Brener	(Esmeraldo-like)	0,05	100	T.	cruzi	CL	Brener	(Esmeraldo-like)	-	T.	cruzi	Sylvio	XL	O	100	100	100	^	T.	
cruzi	CL	Brener	(não	Esmeraldo-like)	T.	rangeli	100	■	T.	brucei	L.	braziliensis	li	—	L.	major	-	L.	infantum	I—	I	0,05	Análise	filogenômica	da	história	evolutiva	da	família	Trypanosomatidae	através	dos	métodos	de	(A)	N	eighbor	Joininç	(NJ)	e	(B)	máxima	verossimilhança	(MV)	utilizando	1.557	sequências	ortólogas.	A	barra	de	escala	corresponde	ao
número	Cr	substituições	aminoacídicas	por	sítio.	(Figura	original	de	DOI:10.1371/journal.pntd.0003176.g003.)	FIGURA	12.1.	presentes	nas	glândulas	salivares	de	triatom	íneos	infec	tados	(tripom	astigotas	m	etacíclicos)	durante	o	repasto	sanguíneo	em	m	am	íferos.	Os	parasitos	escapam	do	sis	tem	a	digestivo,	invadem	a	hem	ocele,	desenvolvem	-se	e
invadem	as	glândulas	salivares	onde	se	diferenciam	em	formas	infectivas	(Figura	12.3).	A	invasão	e	a	diferencia	ção	nas	glândulas	salivares	são	as	principais	característi	cas	biológicas	do	T.	rangeli.	O	encontro	do	T.	rangeli	no	intestino	ou	na	hem	olinfa	de	triatom	íneos	não	deve	ser	utilizado	como	critério	de	sua	capacidade	vetorial,	uma	vez	que	o
desenvolvimento	do	parasito	em	seu	hospedeiro	invertebrado	é	influenciado	pela	espécie	do	triatomineo	e	pela	cepa	do	parasito.	No	intestino	do	hospedeiro	invertebrado	são	encontra	das	formas	epimastigotas	e	tripomastigotas	longas	e	curtas.	N	a	hem	olinfa,	além	de	epim	astigotas	e	tripom	astigotas	longos	observados	livres	na	hemolinfa,	formas
arredonda	das	“tipo	amastigota”	podem	ser	observadas	no	interior	de	hemócitos	(Figura	12.4A).	Os	tripomastigotas	metacíclicos	(formas	infectivas	para	o	hospedeiro	vertebrado)	são	encon	trados	no	interior	das	glândulas	salivares	do	vetor	(Figura	12.4B).	Em	cultura,	o	T.	
rangeli	apresenta	um	grande	poli	morfismo	das	suas	formas	epimastigotas	(Figura	12.4C),	e	120	o	possível	significado	biológico	dessas	diferentes	formas	ck	parasito	não	está	ainda	elucidado.	As	form	as	sanguíneas	do	T.	rangeli	(Figura	12.4D»	após	serem	ingeridas	pelo	inseto	vetor	transformam-se	eu	epimastigotas	no	estômago	e	no	intestino	médio
do	v	e	tc	onde	passam	a	se	m	ultiplicar	por	divisão	binária.	Des.;	ponto,	form	as	do	parasito	poderão	ser	encontradas	na?	fezes	do	inseto,	ou	atravessar	a	parede	intestinal	do	v	e	to	r;	alcançar	a	hemocele	do	inseto	(Figura	12.3).	Esta	invasàc	da	hemocele	ocorre	usualmente	entre	20	a	40	dias	após	i	infecção	do	triatom	ineo,	quando	os	flagelados
passam	a	multiplicar-se	intensamente	na	hemolinfa.	Embora	os	parssitos	sejam	encontrados	no	interior	de	hemócitos,	não	ha	comprovação	de	sua	multiplicação	intracelular.	Seguindo-se	o	curso	normal	de	infecção,	os	parasitos	migram	para	ias	glândulas	salivares	do	vetor	onde	inicialmente	as	formas	epimastigotas	se	aderem	através	do	flagelo	e	do
corpo	t	superfície	externa	da	glândula	salivar	formando	agrupa	mentos	(clusters),	onde	se	observa	intensa	multiplicaçã:	dos	flagelados.	Após	atingirem	a	luz	das	glândulas,	diferenciam-se	em	tripom	astigotas	metacíclicos	(ou	m	etatrpanosom	as)	(Figura	12.4B),	podendo	alcançar	500	m:	parasitos/glândula.	
CAPITULO	12	Tabela	12.1	Registros	de	Infecção	Natural	e/ou	Experimental	de	Glândulas	Salivares	de	Diferentes	Espécies	de	Triatomíneos	pelo	Trypanosoma	rangeli	Infecção	Espécies	de	Triatomíneos	Natural	Experimental	;	hodnius	prolixus	X	X	í	oallescens	X	X	i	.	
ecuadoriensis	X	X	í	X	ND	K.	Dfctipes	X	ND	K.	robustus	X	X	i	nasutus	X	ND	i	.	neglectus	X	X	t	zrethesi	X	ND	1	-eglectus	ND	X	1	neivai	ND	X	i	iz	-nesticus	ND	X	1	zz-ombiensis	X	X	rrscoma	dimidiata	ND	X	zalessandroi	~	z^zagonica	ND	X	~	zrotracta	ND	X	7	rvestans	ND	X	Z	irczxeps	ND	X	FIGURA	12.2.	Mapa	das	Américas	mostrando	a	sobreposição	da
distribuição	da	doença	de	Chagas	humana	até	1992	(som 	breado)	e	os	relatos	da	presença	do	Trypanosoma	rangeli	em	humanos,	triatomíneos	ou	animais	silvestres	(•).	te	a	x	a	d	o	do	original	de	D'Alessandro	e	Saravia,	1992.	WC	=	Sáo	determinado/Não	conhecido.	Diferentemente	do	71	cruzi,	cuja	transm	issão	ocorre	vãmente	pelas	fezes	de
triatomíneos	infectados	(via	aativa	ou	posterior),	o	71	rangeli	é	transmitido	pre»cialmente	pela	picada	de	triatomíneos	infectados	(via	■	c	_	ativa	ou	anterior).	
A	transmissão	experimental	do	71	■■ge	através	de	formas	presentes	nas	fezes	é	considerada	i	s	írveL	entretanto,	deve	ocorrer	em	uma	frequência	muito	3cn.:c	que	a	transmissão	anterior	em	condições	naturais.	-	O	mpomastigota	sanguíneo	é	a	única	forma	evolutiva	-	rangeli	detectável	no	hospedeiro	vertebrado,	apre«	n	s	n	d	o	características
biológicas	compatíveis	com	outras	*	r	e	r	.e	s	do	subgênero	Herpetosoma.	Os	tripomastigotas	atam	polimorfismo	podendo	ser	observadas	formas	is	e	largas	medindo	de	26	a	34	pm	de	comprimento,	k	.	“do	o	flagelo.	A	membrana	ondulante	é	bem	desenestando	o	núcleo	localizado	na	m	etade	anterior	e	o	cinetoplasto	pequeno	e	puntiforme	apresenta	ão
subterminal	(Figura	12.4D).	I	r.clo	do	71	rangeli	no	h	o	spedeiro	vertebrado	é	:	m	hecido.	
Os	dados	da	literatura	a	este	respeito	:	;rgentes	e	controversos,	não	perm	itindo	a	clara	osão	de	como	ou	onde	ocorre	a	multiplicação	do	Sabe-se	que	a	infecção	ocorre	pela	inoculação	dos	~nano	somas	pelo	vetor	na	corrente	circulatória	do	eiro	durante	o	repasto	sanguíneo.	Cerca	de	24	horas	>s	i	infecção,	tripomastigotas	já	podem	ser	visualizados	-
ente	sanguínea	do	mamífero.	Em	geral,	na	primeira	A	L	O	12	sem	ana	de	infecção,	observa-se	um	discreto	aum	ento	no	núm	ero	de	parasitos	circulantes	atingindo	o	pico	de	máxima	parasitemia	no	quinto	dia	pós-infecção	e	a	partir	da	segunda	semana	o	número	de	tripomastigotas	vai	decres	cendo	e,	usualmente	após	o	15a	dia	de	infecção,	a	parasite-
mia	toma-se	submicroscópica.	Após	esta	curta	fase	aguda,	os	parasitos	somente	podem	ser	detectados	por	métodos	indiretos,	como	a	hemocultura	e	o	xenodiagnóstico.	Estudos	experimentais	em	diferentes	espécies	de	hos	pedeiros	vertebrados	m	ostraram	que	a	infecção	persiste	por	períodos	de	até	3	anos,	mas	o	núm	ero	de	parasitos	detectados	é
sempre	inferior	ao	do	inóculo.	No	entanto,	a	existência	ou	não	de	um	ciclo	de	multiplicação	do	para	sito	no	hospedeiro	mamífero	permanece	uma	questão	em	aberto.	Estudos	histopatológicos	realizados	em	diferentes	modelos	experim	entais	mostraram	a	ausência	de	formas	intracelulares	do	parasito,	o	que	sugere	ser	o	71	rangeli	não	patogênico	para
o	hospedeiro	vertebrado.	Por	outro	lado,	a	avaliação	da	interação	in	vitro	do	71	rangeli	com	diferentes	linhagens	celulares	mostra	que	o	parasito	é	capaz	de	infectar	determinadas	linhagens,	mas	não	se	multiplica	em	seu	interior.	Existem	somente	dois	relatos	que	descrevem	o	encon	tro	de	formas	amastigotas	intracelulares	do	71	rangeli	em	cam
undongos	infectados	experim	entalm	ente.	Ambos	os	relatos	utilizaram	a	mesma	cepa	do	parasito,	a	qual	não	foi	posteriormente	caracterizada	por	métodos	mais	avançados	ou	sensíveis.	
Devido	à	possibilidade	de	infecções	mistas	por	71	cruzi	e	71	rangeli,	ou	mesmo	de	contaminação	de	121	Hospedeiro	mamífero	•	•	s\	FIGURA	12.3.	Representação	esquemática	do	ciclo	do	Trypanosoma	rangeli	no	hospedeiro	invertebrado.	A	infecção	do	triato~ineo	ocorre	pela	ingestão	de	formas	tripomastigotas	sanguíneas	durante	o	repasto	(A).	As
formas	tripomastigotas	e	epimastigccc	predominantes	no	intestino	médio	(B),	sendo	estas	usualmente	encontradas	nas	fezes	(C).	Formas	epimastigotas	que	se	divide-r	no	intestino	médio	podem	invadir	a	hemocele	(D),	onde	dividem-se	de	forma	livre.	Após	a	penetração	nas	glândulas	sali^'-s	das	formas	presentes	na	hemolinfa	(E),	os	tripomastigotas
metacíclicos	infectivos	produzidos	na	luz	das	glândulas	são	inoculao:*!	com	a	saliva	durante	o	repasto	sanguíneo	(F).	culturas	em	laboratórios	que	manipulam	ambas	as	espécies	de	parasitos.	Estes	resultados	necessitam	ser	confirmados	com	populações	clonadas	do	parasito	utilizando	técnicas	de	biologia	molecular.	A	diferenciação	entre	o	T.	cruzi	e	o
T.	rangeli	apresenta	grande	importância	médica.	Mesmo	considerado	como	não	patogênico	ao	hospedeiro	vertebrado,	a	infecção	humana	pelo	T.	rangeli	induz	um	a	resposta	imune	hum	oral	com	reatividade	cruzada	com	o	T.	cruzi,	representando	um	pro	blema	adicional	ao	diagnóstico	sorológico	da	doença	de	Chagas	humana	em	áreas	onde	estes
parasitos	coexistem.	O	diagnóstico	parasitológico	do	T.	rangeli	no	mamífero	pode	ser	feito	por	xenodiagnóstico,	especialm	ente	utili	zando	triatomíneos	do	gênero	Rhodnius,	e	hemocultura	em	meio	LIT	(liver	infusion	tryptose)	ou	ágar-sangue	+	LIT.	A	sensibilidade	de	ambos	os	métodos	é	baixa	e	ela	se	tom	a	ainda	menor	pela	baixa	parasitemia	nos
hospedeiros	mamí	feros.	Além	disso,	as	formas	encontradas	tanto	no	intestino	do	vetor	como	em	cultura	exibem	elevado	polimorfism;	dificultando	ainda	m	ais	o	diagnóstico	m	orfológico	ai	T.	rangeli	(Figura	12.5).	O	método	clássico	de	identifica	ção	de	T.	rangeli	em	triatom	íneos	baseia-se	no	enconm	de	formas	típicas	do	parasito	na	hemolinfa	e	nas
glândilas	salivares	e	sua	transmissão	ao	mamífero	pela	picaci	Devido	à	variação	biológica	e	à	coevolução	parasito/vecx	o	desenvolvimento	do	ciclo	biológico	do	T.	rangeli	nãc	se	completa	em	todas	as	espécies	de	triatomíneo.	I	I	I	I	I	I	A	utilização	de	técnicas	de	biologia	molecular,	com:	I	a	reação	em	cadeia	da	polimerase	(PCR)	e	a	hibridizaçàc	tem
apresentado	excelentes	resultados	na	detecção	e	nr	I	caracterização	de	cepas	do	T.	
rangeli,	bem	com	o	teu	1	permitido	o	diagnóstico	diferencial	entre	o	T.	
rangeli	e	*	l	T.	cruzi	em	ambos	os	hospedeiros	vertebrado	e	in	v	en	a-S	brado.	Além	de	apresentarem	um	a	elevada	sensibilidate	I	e	especificidade	na	detecção	da	presença	de	DNA	õx	I	parasito,	a	possibilidade	de	associação	destas	técnicas	aa	I	sequenciamento	de	DNA	tem	permitido	a	análise	de	g	e	n	s	I	ou	de	sequências	específicas	tanto	do	DNA
cinetoplástic:	I	(kDNA)	quanto	de	genes	nucleares	do	parasito	visand:	I	CAPÍTULO	ié	ï	?J	/	10	jxm	10	|xm	li	L	JÉ	k	sé	?	#	M	tS	do	triatompimastigota;	:	se	dividerr	ilas	salivares	I	inoculados	imorfismc	'lógico	dc	identifica>	encontro	is	glându	la	picada,	sito/vetor.	eli	não	se	lar,	como	■idização.	ição	e	na	)mo	tem	ngeli	e	o	inverteibilidade	3N	A	do	nicas
ao	le	genes	plástico	visando	ITULO	12	w	1	c	jf	f	c	%	V	.	V	10|xm	10	jxm	g	ftjMmnn	I	1%	FIGURA	12.4.	Microfotografia	de	(A)	formas	intra-hemocitárias	do	Trypanosoma	rangeli	em	Rhodnius	dom	esticus,	(B)	de	'ormas	tripomastigotas	metacíclicas	do	T.	rangeli	observadas	na	glândula	salivar	de	R.	dom	esticus,	(C)	formas	epimas■Jgotas	do	T.	rangeli
em	hemolinfa	de	R.	dom	esticus	e	(D)	de	forma	tripomastigota	sanguínea	do	T.	rangeli	observada	em	sangue	periférico	de	camundongo	experimentalmente	infectado.	r	.	:	dar	im	portantes	aspectos	adaptativos	e	evolutivos	m	parasito.	Em	áreas	onde	o	T.	cruzi	e	o	T.	rangeli	coexistem,	o	^	r:diagnóstico	da	infecção	pelo	T.	cruzi	é	problemático,	a	r	a	vez
que	estes	dois	parasitos	apresentam	similaridade	a	rr	cénica.	
Desta	forma,	os	testes	sorológicos	atualmente	m	sponíveis	(E	L	ISA	e	im	unoflu	o	rescên	cia)	utilizando	aicgenos	totais,	não	são	capazes	de	distinguir	com	segua	c	ç	a	a	infecção	entre	estes	dois	agentes.	Estudos	recentes	áe	caracterização	antigênica	de	cada	um	destes	parasitos	m	auxiliado	sobremaneira	na	identificação	de	antígenos	açécie-
específicos	melhorando	a	sensibilidade	e	a	especiíc	iade	dos	testes	sorológicos.	Deve-se	considerar	ainda	que,	no	T.	rangeli,	assim	.	:	n	o	no	T.	
cruzi,	existe	uma	grande	variabilidade	intraes-	23f1TULO	12	pecífica	de	cepas,	indicando	a	necessidade	de	utilização	de	diferentes	metodologias	de	diagnóstico	diferencial,	espe	cialmente	em	pacientes	oriundos	de	áreas	de	ocorrência	simpátrica	destes	parasitos	e	que	tenham	diagnóstico	de	doença	de	Chagas	em	fase	indeterminada.	B	io	lo	g	fia	M	o
le	c	u	la	r	d	o	T.	r	a	n	g	e	li	Ao	longo	dos	anos,	a	análise	de	parâmetros	biológicos,	bioquímicos,	imunológicos	e	moleculares	revelaram	uma	acentuada	variabilidade	genotípica	e	fenotípica	entre	dife	rentes	cepas	de	T.	
rangeli	isoladas	de	hospedeiros	e	regiões	geográficas	distintas.	
Estudos	m	ais	recentes	m	ostram	a	existência	de	grupos	geneticam	ente	distintos	no	táxon	T.	rangeli.	123	O	genom	a	do	71	rangeli	foi	sequenciado	pela	Rede	N	acional	de	Sequenciam	ento	de	DNA	-	Rede	Genoma	Brasileira	(	),	estando	os	dados	disponíveis	no	GenBank	(AUPL00000000.1)	e	na	base	de	dados	-	TriTrypDB	(	.	O	genoma	haploide	do	71
rangeli	possui	cerca	de	24	Mb	de	tamanho,	sendo	o	menor	e	menos	repetitivo	genoma	dentre	os	genomas	de	tripanosomatídeos	já	sequenciados.	A	análise	comparativa	do	cariótipo	de	cepas	de	71	rangeli	revelou	16	bandas	cromossômicas	variáveis	entre	as	cepas	e	a	ausência	de	minicromossomos.	As	análises	permitiram	determinar	7.613	sequências
codificantes,	dentre	as	quais,	2.415	tiveram	suas	funções	determinadas	5.043	foram	con	sideradas	hipotéticas.	Estudos	anteriores	dos	genomas	dos	TriTryps	(71	cruzi,	71	brucei	e	Leishmania	major),	não	tive	ram	sucesso	na	identificação	de	genes	para	cerca	de	25%	das	sequências	e	acredita-se	que	estas	sejam	de	proteínas	hipotéticas,	de	porções
divergentes	de	genes	conhecidos	ou	mesmo	novos	genes	ainda	não	descritos.	FIGURA	12.5.	Morfologia	do	Trypanosom	a	rangeli	em	cultura.	1:	tripomastigota	longo;	2	e	3:	epimastigotas	longos;	4	e	5:	tripomastigotas	curtos;	6,	7	e	8:	epimastigotas	curtos.	Um	estudo	detalhado	do	rol	de	expressão	de	RNA	mensageiro	(mRNA)	do	71	rangeli,	o	chamado
transcriptoma,	foi	realizado	utilizando-se	duas	cepas	e	as	duas	for	mas	distintas	do	parasito	(epimastigotas	e	tripomastigotas)	e	apontou	a	existência	de	um	repertório	de	cerca	de	8.500	genes	para	o	71	rangeli,	com	parados	aos	12.000	para	o	71	cruzi	e	9.068	para	o	T.	brucei,	sendo	que	para	o	T.	ran	geli	observa-se	um	conteúdo	médio	de	bases	G+C
de	55%	para	as	regiões	codificantes.	A	avaliação	do	transcriptoma	do	71	rangeli	aumentou	em	cerca	de	26	vezes	o	número	de	sequências	conhecidas	do	parasito	e	em	cerca	de	77%	o	número	de	genes	conhecidos	para	o	táxon.	Dentre	estes	genes,	ressalta-se	a	importância	de	genes	relacionados	com	a	virulência	em	tripanosom	atídeos	patogênicos
como	o	71	brucei	e	o	71	cruzi	e	no	71	rangeli,	espécie	considerada	não	patogênica.	124	Cerca	de	5.100	genes	que	compõe	o	genoma	do	71	ran	geli	são	compartilhados	com	outros	tripanosomatídeos	que	infectam	seres	humanos	(71	cruzi,	71	brucei	e	Leishmania	spp.),	o	que	junto	de	um	genoma	reduzido	tom	a	intrigante	sua	característica	não
patogênica.	Com	base	no	genoma,	o	estudo	comparativo	do	proteoma	do	71	rangeli	em	relação	ao	71	cruzi	revelou	proteí	nas	71	rangeli-específicas	e	71	crwzí-específicas	conside	radas	como	potenciais	alvos	para	diagnóstico	diferencial.	Em	conjunto	com	os	dados	biológicos,	os	dados	genômicos	e	proteômicos	do	71	rangeli	permitirão	uma	análise	com
parativa	com	as	dem	ais	espécies	de	tripanosom	as	de	interesse	médico-veterinário,	permitindo	uma	revisão	da	ainda	controversa	posição	taxonômica	do	71	rangeli	e	dos	aspectos	relacionados	com	a	patogenia	e	a	interação	parasito-hospedeiro.	Os	autores	agradecem	à	Profa.	Dra.	Patrícia	Hermes	Stoco	por	suas	contribuições	e	pela	leitura	crítica
deste	capítulo.	CAPÍTULO	12	Trich	o	m	o	n	a	s	Geraldo	Attilio	De	Carli	Tiana	Tasca	.n	tr	o	d	u	ç	ã	o	As	espécies	incluídas	neste	capítulo	são	membros	da	i	r	:	:	"ia	Trichomonadidae,	da	ordem	Trichomonadida,	da	r;^_-se	Parabasalia,	e	do	filo	Zoomastigina.	As	três	espéa	e	s	encontradas	no	hom	em	são	Trichomonas	vaginalis,	'■.omonas	tenax	e	Trichom
onas	hom	inis.	A	espécie	sginalis,	patogênica,	foi	descrita	pela	prim	eira	vez	s	r	:	336,	por	Donné,	que	a	isolou	de	um	a	m	ulher	com	fcgmte.	
T.	tenax,	não	patogênico,	vive	na	cavidade	bucal	r_rrana	e	também	de	chipanzés	e	macacos.	T.	hominis,	não	-	-	-jènico,	habita	o	trato	intestinal	humano.	Embora	a	doença	tenha	sido	diagnosticada	e	T.	vagina.	
jrscrito	há	bastante	tempo,	o	diagnóstico	clínico	e	labom	al	da	tricomoníase	continua	apresentando	dificuldades.	
:	i	rnesma	forma,	o	entendim	ento	da	interação	T.	vagi..--hospedeiro	é	um	processo	complexo,	no	qual	estão	sr-	:	".vidos	com	ponentes	associados	à	superfície	celular	■	r	irasito	e	às	células	epiteliais	do	hospedeiro	e	também	ai	-ro	n	e	n	te	s	solúveis	encontrados	nas	secreções	vaginal	■	Metral.	Além	disso,	por	ser	amitocondriado	e	apresentar	■e
genoma	bastante	extenso,	T.	vaginalis	é	muito	estudado	sbeso	modelo	em	biologia	celular	e	molecular.	Tn	c	h	o	m	o	n	a	s	v	a	g	in	a	lis	Horjologia	Trichomonas	vaginalis	é	uma	célula	polimorfa,	tanto	no	:	icedeiro	natural	como	em	meios	de	cultura.	Os	espécimes	06	são	elipsoides	ou	ovais	e	algumas	vezes	esféricos.	O	zoário	é	muito	plástico,	tendo	a
capacidade	de	formar	-iopodes,	os	quais	são	usados	para	capturar	os	nutrientes	-	se	fixar	em	partículas	sólidas.	Em	preparações	fixadas	e	*uias,	o	parasito	é	tipicam	ente	elipsoide,	piriforme	ou	i_	medindo	em	média	9,7	pm	de	comprimento	(variando	re	4,5	a	19	pm)	por	7	pm	de	largura	(variando	entre	2,5	a	U	pm).	Os	organismos	vivos	são	um	terço
maiores.	Contrariando	o	que	ocorre	na	maioria	dos	protozoários,	sâc	há	form	ação	de	cistos	e,	com	o	todos	os	tricom	ona-	dídeos,	71	vaginalis	apresenta	somente	o	estágio	de	trofozoíto.	No	entanto,	muitos	autores	têm	descrito	pseudocistos	ou	formas	endoflageladas	como	estruturas	arredondadas,	imóveis,	aparentem	ente	com	os	flagelos
internalizados.	Porém,	ainda	existe	dúvida	sobre	o	papel	dessas	formas	no	ciclo	biológico	do	parasito.	As	condições	fisico-químicas	(por	exemplo,	pH,	temperatura,	tensão	de	oxigênio	e	força	iônica)	afetam	o	aspecto	dos	tricomonas;	entretanto	a	forma	tende	a	se	tom	ar	mais	uniforme	entre	os	flagelados	que	crescem	nos	m	eios	de	cultura	do	que	entre
aqueles	observados	na	secreção	vaginal	e	na	urina.	Esta	espécie	possui	quatro	flagelos	anteriores	livres	e	desiguais	em	ta	manho,	m	embrana	ondulante	e	a	costa,	que	se	originam	no	complexo	granular	basal	anterior,	também	chamado	de	complexo	citossomal.	A	margem	livre	da	membrana	ondu	lante	consiste	em	um	filamento	acessório	fixado	ao
flagelo	recorrente.	O	axóstilo	é	uma	estrutura	rígida	e	hialina	que	se	projeta	através	do	centro	do	organismo,	prolongando-se	até	a	extremidade	posterior	e	conecta-se	anteriormente	a	uma	pequena	estrutura	em	forma	de	crescente,	a	peita.	O	blefaroplasto	está	situado	antes	do	axóstilo,	sobre	o	qual	se	inserem	os	flagelos,	e	coordena	os	seus
movimentos.	O	núcleo	é	elipsoide	próxim	o	à	extrem	idade	anterior,	com	uma	dupla	membrana	nuclear	e	frequentemente	apresenta	um	pequeno	nucléolo.	O	retículo	endoplasm	ático	está	presente	ao	redor	da	membrana	nuclear.	Este	protozoário	é	desprovido	de	mitocôndrias	e	apresenta	grânulos	densos	paraxostilares	denominados	hidrogenossomos
(Figura	13.1).	B	io	lo	g	ia	•	Local	da	Iníecção	T.	vaginalis	habita	o	trato	geniturinário	do	homem	e	da	mulher,	onde	produz	a	infecção	e	não	sobrevive	fora	do	sistema	urogenital	(Figura	13.2).	•	Reprodução	A	multiplicação,	como	em	todos	os	tricomonadídeos,	ocorre	por	divisão	binária	longitudinal,	e	a	divisão	nuclear	FIGURA	13.1.	Trichomonas
humanos.	1:	Trichomonas	vaginalis;	2:	Trichomonas	tenax	;	3:	Trichomonas	hom	inis.	
FL:	flagelo	anterior	livre;	MO:	membrana	ondulante;	CP:	corpo	parabasal	e	aparato	de	Golgi	(são	vistos	juntos);	CO:	costa;	N:	núcleo;	FP:	filamento	parabasal;	AX:	axóstilo;	H:	hidrogenossomos.	(Adaptada	com	autorização	de	Heinz	Mehlhorn	editor.	Parasitology	in	Focus.	Facts	and	Trends.	
Berlin:	Springer-Verlang,	1988.)	é	do	tipo	criptopleurom	itótica,	sendo	o	cariótipo	consti	tuído	por	seis	cromossomos.	F	isiologia	T.	vaginalis	é	um	organism	o	anaeróbio	facultativo.	Cresce	perfeitam	ente	bem	na	ausência	de	oxigênio,	em	meios	de	cultura	com	faixa	de	pH	com	preendida	entre	5	e	7,5	e	em	temperaturas	entre	20°	e	40°C.	Como	fonte	de
energia,	o	flagelado	utiliza	glicose,	frutose,	maltose,	glicogênio	e	amido.	Numerosas	enzimas	são	identificadas	no	parasito,	particulamente	as	enzimas	glicolíticas,	permitindo	a	utilização	de	glicídeos	pela	via	d	’Em	bden-M	eyerhof	ou	pela	via	das	pentoses.	O	ciclo	de	Krebs	é	incom	pleto	e	o	protozoário	não	contém	citocromo.	Sendo	desprovido	de	m
itocôndrias,	o	parasito	possui	grânulos	densos,	os	hidrogenossom	os,	portadores	da	piruvatoferredoxina-oxidorredutase	(PFO	R	),	enzim	a	capaz	de	transform	ar	o	piruvato	em	acetato	e	de	liberar	adenosina-trifosfato	(ATP)	e	hidrogênio	m	olecular	(H2).	T.	
vaginalis	é	capaz	de	man	ter	em	reserva	o	glicogênio	e	pode	realizar	a	síntese	de	aminoácidos.	T	ra	n	sm	issã	o	E	incontestável	que	a	tricomoníase	é	uma	doença	se	xualmente	transmissível	(DST).	As	principais	evidências	que	suportam	a	afirmação	de	que	T.	vaginalis	é	transmitido	sexualmente	são:	(1)	alta	frequência	de	infecção	da	uretra	e/ou
próstata	em	parceiros	de	mulheres	infectadas;	nestes	casos,	a	cura	da	vaginite	som	ente	é	atingida	quando	os	parceiros	tam	bém	aderem	ao	tratam	ento;	(2)	a	infecção	é	observada	com	mais	frequência	em	mulheres	assistidas	126	em	clínicas	de	DSTs	e	em	prostitutas	que	em	mulheres	no	período	pós-m	enopausa	e	virgens;	(3)	o	protozoário	não
sobrevive	fora	do	corpo	humano,	a	menos	que	seja	protegido	contra	a	dessecação.	Alguns	autores	afirmam,	teoricam	ente,	que	T.	vaginalis	poderia	ser	transm	itido	através	de	roupas	de	cama,	assentos	de	vasos	sanitários,	artigos	de	toalete,	instrum	entos	ginecológicos	contam	i	nados	e	roupas	íntim	as.	A	tualm	ente,	adm	ite-se	que	a	transmissão	não
sexual	é	incomum	e	pode	ser	aceita	para	explicar	a	tricomoníase	em	crianças	incluindo	os	recémnascidos,	como	tam	bém	em	virgens.	Estim	a-se	que	2	a	17%	de	m	eninas	recém	-nascidas	de	mães	infectadas	por	T.	vaginalis	podem	adquirir	infecção	no	trato	urinário	ou	na	vagina	(Figura	13.2).	P	a	to	g	ên	ese	O	estabelecimento	de	7)	vaginalis	no	sítio
de	infecção	inicia	com	o	aumento	do	pH,	visto	que	o	pH	normal	da	vagina	é	ácido	(3,8-4,5)	e	o	organismo	desenvolve-se	em	pFl	m	aior	que	5,0.	A	elevação	do	pH	vaginal	na	trico	moníase	é	evidente,	com	um	a	redução	concom	itante	de	Lactobacillus	acidophilus	e	um	aumento	na	proporção	de	bactérias	anaeróbicas.	Um	contato	inicial	entre	T.	vagi	nalis
e	leucócitos	resulta	em	formação	de	pseudópodes	e	fagocitose	das	células	imunes	nos	vacúolos	fagocíticos	do	parasito.	A	interação	entre	T.	vaginalis	com	seu	hospedeiro	é	um	processo	complexo,	no	qual	estão	envolvidos	compo	nentes	associados	à	superfície	celular	do	parasito	e	células	epiteliais	do	hospedeiro	e	também	componentes	solúveis
encontrados	nas	secreções	vaginal	e	uretral.	A	citoaderência	e	a	citotoxicidade	exercidas	pelo	parasito	sobre	as	células	do	hospedeiro	dependem	de	fatores	de	virulência	como	CAPITULO	13	^IGURA	13.2.	Ciclo	biológico	de	Trichomonas	vaginalis.	T.	vaginalis	localiza-se	no	trato	genital	feminino	e	na	uretra	e	próstata	do	rato	genital	masculino,	onde	se
replica	por	divisão	binária.	
O	parasito	não	apresenta	a	forma	cística,	somente	a	trofozoítica	e,	portanto,	não	sobrevive	no	ambiente	externo.	A	transmissão	de	T.	vaginalis	ocorre	entre	humanos	(único	hospedeiro)	por	meio	Ja	relação	sexual.	(Adaptado.	Cortesia	de	DPDx:	CDC's	website	for	parasitologyidentification:	zdesinas	(AP120,	AP65,	AP51,	AP33,	AP23),	cisteína	pro	ta	s	e	s
,	lipofosfoglicano	e	o	cell-detaching	fa	c	to	r	(CDF).	As	cisteína	proteases	são	secretadas	pelo	parasito,	exercem	efeito	citotóxico	e	hemolítico	e	apresentam	capacidade	de	cegradar	a	porção	C3	do	complemento	e	anticorpos	IgG,	IgM	e	IgA	presentes	na	vagina.	A	expressão	dos	genes	cue	codificam	as	proteases	e	as	adesinas	é	modulada	por	fatores
externos	relacionados	com	o	hospedeiro,	tais	como	os	níveis	de	cálcio	e	ferro.	
Por	esse	m	otivo,	enquanto	o	'úm	ero	de	organismos	na	vagina	diminui	durante	a	mens	truação,	os	fatores	de	virulência	mediados	pelo	ferro	con	tribuem	para	a	exacerbação	dos	sintom	as	neste	período.	Além	disso,	T.	vaginalis	pode	se	autorrevestir	de	proteínas	t	lasmáticas	do	hospedeiro,	impedindo	que	o	sistema	imune	reconheça	o	parasito	como
estranho.	Patologia	T.	vaginalis	tem	se	destacado	como	um	dos	principais	ratógenos	do	trato	urogenital	humano	e	está	associado	a	serias	complicações	de	saúde.	Vários	estudos	mostram	que	T.	vaginalis	promove	a	transmissão	do	vírus	da	imunoderciência	hum	ana	(HIV);	é	causa	de	baixo	peso	de	bebês	tem	como	de	nascimento	prematuro;	predispõe
mulheres	à	doença	inflamatória	pélvica	atípica,	câncer	cervical	e	infer	CAPÍTULO	13	tilidade.	Recentemente,	estudos	têm	mostrado	a	associação	de	T.	vaginalis	com	tipos	agressivos	de	câncer	de	próstata.	
■	Problemas	relacionados	com	a	gravidez:	T.	vaginalis	causa	ruptura	prematura	de	membrana,	parto	prematuro,	baixo	peso	de	recém-nascidos,	endometrite	pós-parto,	natim	orto	e	m	orte	neonatal.	A	resposta	inflam	atória	gerada	pela	infecção	pode	conduzir	direta	ou	indireta	mente	a	alterações	na	membrana	fetal	ou	decídua.	■	Problem	as
relacionados	com	a	fertilidade:	o	risco	de	infertilidade	é	duas	vezes	maior	em	mulheres	com	história	de	tricomoníase	comparado	com	as	que	nunca	tiveram	tal	infecção.	T.	vaginalis	está	relacionado	com	doença	inflamatória	pélvica,	pois	infecta	o	trato	urinário	superior,	causando	resposta	inflamatória	que	danifica	as	células	ciliadas	da	mucosa	tubária,
inibindo	a	passagem	de	espermatozóides	ou	óvulos	através	da	tuba	uterina.	■	Transmissão	do	HIV:	a	infecção	por	T.	vaginalis	tipi	camente	faz	surgir	uma	agressiva	resposta	imune	celular	local	com	inflamação	do	epitélio	vaginal	e	exocérvice	em	m	ulheres	e	da	uretra	em	hom	ens.	Essa	resposta	inflamatória	induz	uma	grande	infiltração	de	leucócitos,
incluindo	células-alvo	do	HIV	como	linfócitos	TCD4	e	macrófagos,	aos	quais	o	HIV	pode	se	ligar	e	ganhar	acesso.	Além	disso,	T.	vaginalis	frequentemente	causa	127	pontos	hem	orrágicos	na	mucosa,	permitindo	o	acesso	direto	do	vírus	para	a	corrente	sanguínea.	Desse	modo,	há	um	aum	ento	na	porta	de	entrada	para	o	vírus	em	indivíduos	HIV
negativos.	Semelhantemente,	em	uma	pessoa	infectada	pelo	HIV,	os	pontos	hem	orrágicos	e	a	inflam	ação	podem	aum	entar	os	níveis	de	vírus	nos	fluídos	corporais	e	o	número	de	linfócitos	e	macrófagos	infectados	pelo	HIV	presentes	na	região	genital.	Isso	resulta	em	aumento	de	vírus	livres	e	ligados	aos	leucó	citos,	expandindo	a	porta	de	saída	do
HIV.	Deste	modo,	há	uma	probabilidade	oito	vezes	m	aior	de	exposição	e	transm	issão	de	parceiro	sexual	não	infectado.	Além	disso,	um	aumento	da	carga	virai	na	secreção	uretral	tem	sido	documentado	em	indivíduos	com	tricomoníase.	Um	aumento	na	secreção	de	citocinas	(interleucinas	1,	6,	8	e	10),	conhecidas	por	aumentar	a	suscetibilidade	ao
HIV,	está	sendo	agora	demonstrado	durante	a	tricomoníase.	T.	vaginalis	tem	a	capacidade	de	degradar	o	inibidor	de	protease	leucocitária	secretória,	um	produto	conhecido	por	bloquear	o	ataque	do	HIV	às	células,	podendo	esse	fenôm	eno	tam	bém	prom	over	a	transm	issão	do	vírus.	A	lém	disso,	m	uitos	pacientes	são	assintom	áticos	e,	mantendo-se
sexualmente	ativos,	propagam	ainda	mais	a	infecção.	Estima-se	que	24%	das	infecções	pelo	HIV	são	diretamente	atribuídas	à	tricomoníase.	Essas	desco	bertas	sugerem	que	o	diagnóstico	e	o	tratamento	para	a	infecção	por	T.	vaginalis	em	homens	e	mulheres	podem	reduzir	significativamente	a	transmissão	do	HIV.	S	in	to	m	a	s	e	S	in	a	is	T.	
vaginalis	apresenta	alta	especificidade	de	localização,	sendo	capaz	de	produzir	infecção	somente	no	trato	uroge	nital	humano,	pois	não	se	instala	na	cavidade	bucal	ou	no	intestino.	•	M	ulher	Na	mulher,	o	espectro	clínico	da	tricomoníase	varia	da	forma	assintomática	(80%	dos	casos)	ao	estado	de	vaginite	aguda.	Estudos	clínicos	e	experimentais	da
infecção	deter	minaram	que	o	período	de	incubação	varia	de	3	a	20	dias.	T.	vaginalis	infecta	principalm	ente	o	epitélio	do	trato	genital.	Nas	mulheres	adultas,	a	exocérvice	é	suscetível	ao	ataque	do	protozoário,	mas	raramente	os	organismos	são	encontrados	na	endocérvice.	Poderá	ser	observada	uma	secreção	cervical	m	ucopurulenta	em	infecções
genitais	associadas	a	Neisseria	gonorrhoeae,	Chlamydia	tracho	m	atis	ou	herpes	sim	ples.	A	tricom	oníase	provoca	uma	vaginite	que	se	caracteriza	por	um	corrim	ento	vaginal	fluido	abundante	de	cor	amarelo-esverdeada,	bolhoso,	de	odor	fétido,	mais	frequente	no	período	pós-menstrual.	O	processo	infeccioso	é	acompanhado	de	prurido	ou	irritação
vulvovaginal	de	intensidade	variável	e	dores	no	baixo	ven	tre.	A	m	ulher	apresenta	dor	e	dificuldade	para	as	relações	sexuais	(dispareunia	de	introito),	desconforto	nos	genitais	externos,	dor	ao	urinar	(disúria)	e	aumento	da	frequência	miccional	(poliúria).	A	vagina	e	a	cérvice	podem	ser	edematosas	e	eritematosas,	com	erosão	e	pontos	hemorrágicos
na	parede	cervical,	conhecida	como	colpitis	macularis	ou	cérvice	com	aspecto	de	morango.	Os	sintomas	da	trico	moníase	são	mais	pronunciados	no	período	pós-menstrual	e	na	gravidez.	•	H	om	em	A	tricomoníase	no	bomem	é	comumente	assintomática	ou	apresenta-se	como	uma	uretrite	com	fluxo	leitoso	ou	puru	lento	e	uma	leve	sensação	de	prurido
na	uretra.	Pela	manhã,	antes	da	passagem	da	urina,	pode	ser	observado	um	corri	mento	claro,	viscoso	e	pouco	abundante,	com	desconforto	ao	urinar	(ardência	miccional)	e	por	vezes	hiperemia	do	meato	uretral.	Durante	o	dia,	a	secreção	é	escassa.	Nos	portadores	assintomáticos,	o	parasito	permanece	na	uretra	e	talvez	na	próstata.	As	seguintes
complicações	são	atribuídas	a	este	organismo:	prostatite,	balanopostite	e	cistite.	Este	protozoário	pode	se	localizar	ainda	na	bexiga	e	na	vesícula	seminal.	
Im	u	n	o	lo	g	ia	A	presença	de	anticorpos	locais	e	sistêmicos	é	frequente	mente	revelada	nos	indivíduos	infectados,	apesar	de	não	ter	sido	ainda	comprovada	a	existência	da	imunidade	adquirida	contra	T.	vaginalis.	A	presença	de	anticorpos	protetores	foi	demonstrada	em	camundongos	imunizados	com	secreção	vaginal	de	pacientes	infectadas	com	T.
vaginalis.	Como	acontece	em	humanos,	esta	proteção	tende	a	desaparecer	após	aproximadamente	6	meses.	Fatores	não	imunológicos	como	a	presença	de	zinco,	tóxico	ao	parasito	em	altas	concentrações,	e	ferro,	modulador	de	fatores	de	virulência	de	T.	vaginalis,	são	importantes	para	o	estabelecimento	do	parasitismo.	Além	desses,	fatores
imunológicos	como	a	ativação	do	complemento	pela	via	alternativa,	a	resposta	de	neutrófilos,	macrófagos	e	anticor	pos	inespecíficos	constituem	a	resposta	imune	inata	contra	T.	vaginalis.	Neutrófilos	são	as	células	inflamatórias	predominantes	encontradas	na	secreção	vaginal	de	pacientes	com	tricomo	níase.	Os	parasitos	induzem	a	produção	de	IL-8
em	neutró	filos	através	das	vias	de	sinalização	NF-kB	e	MAP	cinase.	Por	outro	lado,	os	parasitos	induzem	apoptose	de	neutrófilos	pela	ativação	de	caspase-3	e	redução	da	expressão	de	Mcl-1,	uma	proteína	antiapoptótica	de	neutrófilos.	Recentemente,	foi	demonstrado	que	a	ativação	de	caspase-3	dependente	de	espécies	reativas	de	oxigênio
desempenha	um	importante	papel	na	apoptose	de	neutrófilos	induzida	por	T.	vaginalis.	Além	disso,	neutrófilos	em	apoptose-T.	
vaginalis	indu	zida,	mantidos	em	interação	com	macrófagos,	provocaram	aumento	na	produção	de	IL-10,	uma	interleucina	anti-inflamatória,	e	diminuição	dos	níveis	de	citocinas	pró-inflamatórias,	tais	como	TN	F-a	e	IL-6	nos	macrófagos,	reduzindo	a	resposta	inflamatória.	As	imunoglobulinas	antitricomonas	da	classe	IgG	foram	encontradas	no	soro	de
90%	das	mulheres	com	vaginite.	Pelos	métodos	turbimétricos	e	de	radioimunoensaio,	anti	corpos	da	classe	IgA	antitricomonas	foram	detectados	na	secreção	vaginal	de	mulheres	infectadas.	Através	da	imunofluorescência	indireta,	foi	demonstrada	a	existência	de	IgG	antitricomonas	na	secreção	vaginal	de	70%	das	mulheres	infectadas	por	este
flagelado,	a	IgA	em	8%	dos	casos	e	a	CAPÍTULO	13	íg_M	em	todas	as	pacientes.	Após	o	tratamento,	a	IgG	pernanece	estável,	a	IgA	diminui	ligeiramente	e	a	IgM	passa	a	ser	encontrada	em	somente	20%	das	pacientes	infectadas.	São	foi	possível	evidenciar	anticorpos	nas	vias	urogenitais	ae	homens	portadores	de	T.	vaginalis.	D	ia	g	n	ó	stico	•	Clínico	O
diagnóstico	da	tricom	oníase	não	pode	ser	baseado	-omentc	na	apresentação	clínica,	pois	a	infecção	poderia	ser	.	:	ntundida	com	outras	DSTs,	visto	que	o	clássico	achado	ia	cérvice	com	aspecto	de	morango	é	observado	somente	em	2%	das	pacientes	e	o	corrimento	espumoso	somente	em	I	Y‘	o	das	mulheres	infectadas.	Se	a	clínica	fosse	utilizada
ladamente	para	o	diagnóstico,	88%	das	mulheres	infecn.áas	não	seriam	diagnosticadas	e	29%	das	não	infectadas	enam	falsamente	indicadas	como	tendo	infecção.	A	inves	tigação	laboratorial	é	necessária	e	essencial	para	o	diag:	:	stico	da	tricom	oníase	um	a	vez	que	leva	ao	tratamento	irropriado	e	facilita	o	controle	da	propagação	da	infecção.	•
Laboratorial	Coleta	da	Amostra	m	Homem:	para	que	os	procedim	entos	de	diagnóstico	renham	sucesso,	os	homens	deverão	comparecer	ao	local	da	coleta	pela	manhã,	sem	terem	urinado	no	dia	e	sem	terem	tomado	nenhum	medicamento	tricomonicida	há	’.	5	dias.	O	material	uretral	é	colhido	com	uma	alça	de	platina	ou	com	swab	de	algodão	não
absorvente	ou	de	poliéster.	O	organismo	é	mais	facilmente	encontrado	no	sémen	do	que	na	urina	ou	em	esfregaços	uretrais.	Uma	amostra	fresca	poderá	ser	obtida	pela	masturbação	em	um	recipiente	limpo	e	estéril.	Também	deve	ser	exami	nado	o	sedimento	centrifugado	(600	g	por	5	min)	dos	primeiros	20	mL	da	urina	matinal.	
A	secreção	prostática	e	o	material	subprepucial	são	coletados	com	um	swab	molhado	em	solução	salina	isotônica	(0,15	M)	tépida.	■	Mulher:	as	m	ulheres	não	deverão	realizar	a	higiene	vaginal	durante	um	período	de	18	a	24	horas	anterior	à	coleta	do	m	aterial,	e	não	devem	ter	feito	uso	de	m	edicam	entos	tricom	onicidas,	tanto	vaginais	(géis	e
cremes)	como	orais,	há	15	dias.	A	vagina	é	o	local	mais	facilmente	infectado	e	os	tricom	onas	são	m	ais	abun	dantes	durante	os	primeiros	dias	após	a	menstruação.	O	material	é	usualmente	coletado	na	vagina	com	swab	de	algodão	não	absorvente	ou	de	poliéster,	com	o	auxílio	de	um	especulo	não	lubrificado.	Preservação	da	Amostra	O	T.	vaginalis	é
suscetível	à	desidratação	e	às	mudan.'15	do	potencial	de	óxido-redução.	O	material	colhido	de	:	-cientes	que	não	for	examinado	em	preparações	a	fresco,	m	ediatam	ente	após	a	coleta	ou	inoculado	em	meios	de	.	-ltura,	deverá	ser	preservado	em	líquidos	ou	em	meios	de	xansporte.	A	solução	salina	isotônica	(0,15	M)	glicosada	a	j_2%	pode	ser	usada
como	líquido	de	transporte	e	mantém	os	tricomonas	viáveis	durante	várias	horas	à	temperatura	de	37°C.	Os	meios	de	transporte	de	Stuart	(1956)	e	de	Amies	(1967)	(Capítulo	57	-	Meios	de	Cultura)	modificados	man	têm	os	organismos	por	um	período	de	24	horas.	A	solução	do	fixador	álcool	polivinílico	(fixador	APV)	mantém	os	microrganismos
preservados	sem	que	haja	alterações	na	sua	morfologia,	estando	assim	preparados	para	serem	corados	pelos	métodos	de	Leishman,	Giemsa,	e	pela	hematoxilinaférrica,	segundo	Heidenhain.	•	Exame	Microscópico	O	exame	microscópico	convencional	de	preparações	a	fresco	e	de	esfregaços	fixados	e	corados,	junto	com	os	métodos	de	cultivo,	são	os
procedimentos	laboratoriais	mais	comumente	empregados	no	diagnóstico	da	tricomoníase	urogenital.	Apesar	do	exame	microscópico	direto	do	líquido	prostático	e	do	sedimento	urinário	não	apresentar	problemas	na	sua	observação,	a	densidade	dos	leucócitos	polimorfonucleares	e	as	células	epiteliais	do	exsudato	vaginal,	tendem	a	dificultar	e
obscurecer	a	pesquisa	do	protozoário,	princi	palmente	a	visualização	dos	movimentos	dos	flagelos.	
O	diagnóstico	da	tricomoníase,	tradicionalmente,	depende	da	observação	microscópica	do	protozoário	móvel,	por	meio	do	exam	e	direto	de	esfregaços	a	fresco	com	auxílio	da	microscopia	de	campo	claro	e/ou	de	campo	escuro	e/ou	de	contraste	de	fase,	bem	como	pela	microscopia	de	esfregaços	fixados	e	corados.	Quando	este	estudo	apresentar
resultado	negativo,	deve	ser	complementado	pelo	exame	de	cultivo.	•	Exame	Direto	a	Fresco	■	Preparações	não	coradas:	a	microscopia	da	secreção	vaginal	ou	cervical	dos	exsudatos	uretrais,	e	do	líquido	prostático	diluídos	em	solução	salina	isotônica	(0,15	M)	tépida,	é	o	exame	de	rotina	usual	para	a	identificação	do	flagelado.	O	protozoário	perde	a
sua	m	otilidade	característica	quando	as	preparações	perm	anecem	em	tem	peratura	am	biente	fria,	to	rnando-se	im	perativa	uma	observação	m	icroscópica	im	ediata	após	a	coleta	da	amostra.	As	duchas	vaginais	reduzem	consideravel	mente	a	sensibilidade	dos	esfregaços	microscópicos	a	fresco,	não	ocorrendo	o	mesmo	com	os	procedimentos	de
cultivo.	■	Preparações	coradas:	com	o	objetivo	de	aum	entar	a	sensibilidade	do	exam	e	m	icroscópico	direto,	vários	corantes	são	adicionados	às	montagens	salinas.	Apesar	dos	tricomonas	não	se	corarem	com	a	safranina,	o	verde	de	m	alaquita,	o	azul	de	m	etileno	e	com	o	azul	cresil	brilhante,	os	elementos	celulares	e	artefatos	tomam	os	corantes	e
contrastam	com	os	organism	os	vivos	não	corados;	som	ente	os	flagelados	m	ortos	são	corados	intensamente.	■	Preparações	fixadas	e	coradas:	devido	às	limitações	do	exame	microscópico	direto,	métodos	de	coloração	têm	sido	indicados	para	o	diagnóstico	do	T.	vaginalis	no	homem	e	na	mulher.	Os	principais	são:	alaranjado	de	acridina,	Giemsa,
Leishman,	Diff-Quik,	Fontana,	ácido	periódico	de	Schiff,	im	unoperoxidase	e	hem	atoxilina	férrica,	segundo	Heidenhain.	.	T	ÍT	U	L	O	13	129	•	Exame	após	Cultivo	Muitos	meios	de	cultura	líquidos	ou	semissólidos	têm	sido	descritos	para	o	isolamento	e	a	manutenção	axênica	de	T	vaginalis.	A	partir	de	1940	foi	possível	cultivar	amostras	de	tricomonas
pela	adição	de	penicilina	e	estreptomicina	aos	meios,	e	o	isolamento	e	a	manutenção	dos	tricomonas	tomou-se	uma	realidade,	facilitando	o	diagnóstico	labora	torial	e	o	controle	dos	resultados	da	terapêutica.	Quando	for	realizado	o	diagnóstico	cultural,	deve-se	realizar	o	controle	de	qualidade	inoculando	isolados	padrões	de	T.	vaginalis	da	American
Type	Culture	Collection	(EUA)	em	paralelo	às	amostras	clínicas.	Os	principais	meios	de	cultura	usados	são	os	propostos	por	D	iam	ond	(1957),	trypticase-yeastextract-m	altose	(TYM	)	e	trypticase-yeast	extract-ironsernm	33	(TY	I-S-33)	(Capítulo	57	-	M	eios	de	Cultura,	Coprocultura	e	Criação	de	Insetos).	•	Imunológico	O	im	unodiagnóstico	por	meio	de
reações	de	agluti	nação,	métodos	de	imunofluorescência	(direta	e	indireta)	e	técnicas	imunoenzimáticas	(ELISA)	tem	contribuído	para	aumentar	o	índice	de	certeza	do	resultado.	Estas	técnicas	não	substituem	os	exames	parasitológicos	(m	icroscópio	e	cultura),	m	as	podem	com	pletá-los,	quando	negativos.	Os	m	étodos	imunológicos	têm	significado	m
aior	naque	les	casos	de	pacientes	assintom	áticos,	perm	itindo	uma	triagem	adequada	com	a	possibilidade	de	um	tratamento	precoce	e	uma	diminuição	do	risco	da	transmissão.	Testes	imunocromatográficos	têm	sido	usados	no	diagnóstico	da	tricom	oníase	e	apresentam	sensibilidade	de	75	a	83%	e	especificidade	de	97	a	99%,	além	de	o	resultado	ser
forne	cido	em	10	minutos.	E	p	iAem	iologia	A	tricom	oníase	é	a	DST	não	virai	m	ais	com	um	no	m	undo.	A	O	rganização	M	undial	de	Saúde	estim	ou	em	2008	um	a	incidência	anual	de	276,4	m	ilhões	de	casos	novos	de	tricomoníase	no	mundo,	muito	mais	elevada	que	a	soma	das	incidências	de	infecção	por	Chlamydia,	sífilis	e	gonorreia	juntas.	A
incidência	da	infecção	depende	de	vários	fatores	incluindo	idade,	atividade	sexual,	número	de	parceiros	sexuais,	outras	DSTs,	fase	do	ciclo	menstrual,	técnicas	de	diagnóstico	e	condições	socioeconômicas.	A	prevalência	da	tricomoníase	é	alta	entre	os	grupos	de	nível	socioeconômico	baixo,	entre	as	pacientes	de	clínicas	gine	cológicas,	pré-natais	e	em
serviços	de	DSTs.	A	perpetuação	do	protozoário	depende	da	sobrevivência	no	hospedeiro	humano.	O	organismo,	não	tendo	a	forma	cística,	é	susce	tível	à	dessecação	e	às	altas	temperaturas,	mas	pode	viver,	surpreendentemente,	fora	de	seu	hábitat	por	algumas	horas	sob	alta	umidade.	Embora	T.	vaginalis	seja	transmitido	por	relação	sexual,	certas
circunstâncias	levam	à	crença	de	que,	teoricamente,	uma	via	não	venérea	pode	existir,	explicando	a	tricom	o	níase	em	meninas,	incluindo	recém-nascidas,	assim	como	em	m	ulheres	virgens.	No	recém	-nascido,	a	tricomoníase	pode	ocorrer	durante	a	passagem	pelo	canal	de	parto,	em	consequência	da	infecção	materna,	quando	a	mãe	não	toma	medidas
profiláticas	contra	a	parasitose	durante	a	gestação	ou	quando	ainda	não	iniciou	o	tratamento	por	não	apresen	tar	sintomas.	Aproximadamente	5%	dos	neonatos	podem	adquirir	a	tricomoníase	verticalmente	de	suas	mães	infec	tadas.	N	a	ocasião	do	parto,	o	epitélio	escamoso	da	vagina	da	recém-nascida	sofre	ação	de	estrógenos	matemos	e	pode
permitir	a	colonização	do	parasito.	Entretanto,	esse	efeito	hormonal	desaparece	em	poucas	semanas	após	o	parto,	tor	nando	o	trato	genital	relativamente	resistente	à	invasão	por	T.	vaginalis.	Assim,	os	bebês	teriam	condições	de	eliminar	espontaneamente	o	parasito.	Pode	não	ser	necessário	tratar	a	tricomoníase	levemente	sintom	ática	nas	três
primeiras	semanas	de	vida	porque	a	infecção	é	autolimitada.	A	tricom	oníase	é	incom	um	na	infância	(de	1	a	10	anos	de	idade),	já	que	as	condições	vaginais	(baixo	pH)	não	favorecem	o	desenvolvimento	da	parasitose.	Portanto,	quando	diagnosticada	na	criança,	deve	ser	cuidadosamente	pesquisada,	averiguando-se	as	possibilidades	tanto	de	abuso
sexual	quanto	de	outras	fontes	de	infecção,	que	não	sexual.	Entretanto,	na	pré-adolescência	e	adolescência	(dos	10	aos	18	anos	de	idade),	a	tricomoníase	tem	maior	possibilidade	de	ser	resultante	de	transmissão	sexual.	Além	disso,	a	ado	lescência,	especialmente,	é	caracterizada	por	alta	atividade	estrogênica,	que	acompanha	mudanças	anatômicas	e
fisio	lógicas	dos	órgãos	genitais,	incluindo	um	aumento	do	pH	vaginal,	que	promove	um	ambiente	suscetível	ao	estabele	cimento	de	T.	vaginalis.	A	taxa	de	prevalência	da	infecção	em	homens	é	pouco	conhecida,	m	as	provavelm	ente	é	50	a	60%	m	enor	que	em	mulheres.	A	tricomoníase	parece	ser	autolimitada	em	muitos	homens,	possivelmente	por	sua
ação	tricomonicida	de	secreções	prostáticas	ou	pela	eliminação	mecânica	dos	protozoários	que	se	localizam	na	uretra,	durante	a	micção.	Os	resultados	dos	estudos	sobre	a	prevalência	de	T.	vagina	lis	em	homens	são	variados.	
Alguns	autores	relatam	que	a	frequência	da	tricomoníase	em	homens	é	relacionada	com	a	frequência	de	uretrites	inespecíficas;	10	a	20%	desses	homens	estão	infectados	por	T.	vaginalis.	Uma	incidência	de	20	a	30%	de	infecções	por	T.	vaginalis	foi	encontrada	em	homens	cujas	parceiras	sexuais	eram	mulheres	porta	doras	do	protozoário	flagelado.
Uma	correlação	positiva	existe	entre	a	presença	desse	parasito	no	trato	urogenital	masculino	e	a	infertilidade;	em	tom	o	de	10%	de	homens	estéreis	são	infectados	por	T.	vaginalis.	P	rofilaxia	Incontestavelmente,	o	mecanismo	de	contágio	da	tricomoníase	é	a	relação	sexual,	portanto	o	controle	da	mesma	é	constituído	das	mesmas	medidas	preventivas
que	são	toma	das	no	combate	às	outras	DSTs.	Na	abordagem	dos	pacien	tes	com	DST	são	essenciais	os	dados	sobre	a	data	do	último	contato	sexual,	número	de	parceiros,	hábitos	e	preferências	sexuais,	uso	recente	de	antibióticos,	métodos	anticoncep	cionais	e	história	pregressa	desse	tipo	de	doença.	Convém	salientar	que	a	presença	de	uma	DST	é
fator	de	risco	para	outra.	Preconizam-se	estratégias	de	prevenção	às	DSTs,	tais	como:	(1)	prática	do	sexo	seguro,	que	inclui	aconselhamen	tos	que	auxiliam	a	população	a	fazer	as	escolhas	sexuais	CAPÍTULO	13	mais	apropriadas	para	a	redução	do	risco	de	contaminação	com	os	agentes	infecciosos;	(2)	uso	de	preservativos;	*3)	abstinência	de	contatos
sexuais	com	pessoas	infectadas;	c	(4)	limitação	das	complicações	patológicas	mediante	a	idm	inistração	de	um	tratam	ento	imediato	e	eficaz,	tanto	para	os	casos	sintomáticos	como	para	os	assintomáticos,	ou	seia.	tratamento	simultâneo	para	parceiros	sexuais,	mesmo	:_e	a	doença	tenha	sido	diagnosticada	em	apenas	um	dos	membros	do	casal.	
T	r	a	ta	m	e	n	to	T.	vaginalis	foi	reconhecido	como	causa	de	vaginites	^	mente	em	1916,	e	somente	em	1954,	pela	triagem	de	vários	imribióticos,	antimaláricos	e	amebicidas,	foi	descoberta	a	izom	icina	(2-nitroim	idazol).	Através	da	m	odificação	da	rmrutura	química	da	azomicina,	foi	sintetizado	o	metronimzol	[l-(2-hidroxietil)-metil-5-nitroimidazol],
eficaz	contra	js	infecções	causadas	por	m	icorganism	os	anaeróbicos.	Arualmente,	os	fármacos	usados	para	o	tratamento	são	o	metronidazol	(Flagyl®)	e	tinidazol	(Fasigyn®),	aprovados	pck>	Food	and	D	rug	Administration	(FDA,	USA).	T.	vagii*ais	não	é	sensível	aos	antibióticos	e	atualmente	existe	um	jtm	ento	nos	casos	de	isolados	resistentes	ao
metronidazol.	Em	gestantes	esses	medicamentos	não	devem	ser	usados	via	soL	somente	pela	aplicação	local	de	cremes,	géis	ou	óvulos.	1	n	c	h	o	m	o	n	a	s	te	n	a	x	Trichomonas	tenax	é	um	protozoário	flagelado	que	u	r	n	a	a	cavidade	bucal	do	homem	e	apresenta	ampla	distrita	ç	ã	o	geográfica.	O	trofozoíto	é	elipsoide,	ovoide	ou	piri—e.	medindo	4	a	16
pm	por	2	a	15	pm.	A	estrutura	deste	■-V->:to	é	semelhante	ao	T.	vaginalis,	apresentando	quatro	iugelos	anteriores	(Figura	13-1).	O	T.	
tenax	não	sobrevive	nc	estômago	e	não	pode	ser	estabelecido	na	vagina.	Não	é	.	soíiecida	a	forma	cística	no	seu	ciclo	biológico.	A	trans	missão	é	direta,	por	meio	da	saliva.	A	transmissão	também	_	me	por	intermédio	de	escovas	de	dentes	e	de	alimentos	foram	previamente	provados	por	indivíduos	infectados.	Apesar	de	esta	espécie	ser	considerada	não
patogênica,	alguns	pesquisadores	relataram	infecções	respiratórias	e	abs	cessos	torácicos	atribuídos	a	este	protozoário.	A	prevalência	varia	até	25%,	dependendo	diretamente	da	higiene	oral.	O	diagnóstico	é	realizado	pela	pesquisa	do	organismo	no	tártaro	dos	dentes	ou	nas	criptas	das	tonsilas.	T	r	ic	h	o	m	o	n	a	s	h	o	m	in	is	Trichomonas	hominis	é
um	protozoário	flagelado,	con	siderado	não	patogênico,	apesar	de	ser	encontrado	em	fezes	diarreicas.	Apresenta	ampla	distribuição	geográfica	e	parece	apresentar	uma	maior	prevalência	nas	regiões	tropicais	e	subtropicais	do	mundo.	Como	todos	os	tricomonadídeos,	T.	hominis	não	apresenta	a	forma	cística.	Os	trofozoítos	habitam	o	intestino	grosso
(ceco	e	cólon)	da	espécie	humana.	O	corpo	é	piriforme,	medindo	8	a	20	um	por	3	a	14	pm.	
A	estrutura	deste	parasito	também	é	semelhante	a	T.	vaginalis,	porém	T.	
hominis	possui	cinco	flagelos	anteriores,	em	um	arranjo	“4	+	1”,	mas	alguns	organismos	podem	apresentar	quatro	e	outros,	três	flagelos	(Figura	13.1).	Nos	espécimes	frescos,	principalmente	nas	fezes	não	formadas,	a	m	otili	dade	do	flagelado	é	visível.	Os	movimentos	dos	flagelos	e	da	membrana	ondulante	e	a	presença	do	axóstilo	são	obser	vados	nas
preparações	a	fresco,	quando	as	amostras	fecais	são	emulsificadas	em	solução	salina	isotônica	(0,15	M).	
T.	hominis,	devido	à	vasta	flora	bacteriana	intestinal,	pode	apresentar	dificuldades	no	estabelecimento	direto	de	culturas	axênicas.	
Este	organismo	multiplica-se	no	meio	de	Diamond	(TYM),	suplementado	com	soro	de	cavalo	inativado	(56°C,	30	min)	em	pH	ajustado	em	7,0.	O	exato	mecanismo	de	transmissão	desta	espécie	intestinal	é	desconhecido,	visto	que	não	apresenta	forma	cística.	Provavelmente,	a	transmissão	ocorre	pela	ingestão	de	substâncias	como	leite,	contaminadas
com	os	trofozoítos.	Assim,	os	organismos	podem	sobreviver	à	passagem	pelo	estômago	e	alcançar	o	intestino	delgado.	
Devido	à	transmissão	pela	via	fecal-oral,	medidas	preventivas	deverão	ser	enfatizadas	melhorando	as	condições	sanitárias	e	de	higiene.	T.	hominis	não	se	instala	na	vagina,	hábitat	natural	de	T.	vaginalis.	
Semíramis	Guimarães	Ferraz	Viana	Maria	Inês	Terra	Leme	Sogayar	In	tr	o	d	u	ç	ã	o	O	gênero	Giardia	inclui	protozoários	flagelados	para>itos	do	intestino	delgado	de	mam	íferos,	aves,	répteis	e	n	ííb	io	s	,	sendo	nestes	hospedeiros,	o	agente	responsável	rela	infecção	denominada	giardíase.	Ainda	hoje,	dentre	os	m	ncip	ais	parasitos	intestinais	que
infectam	o	homem,	o	rrotozoário	Giardia	destaca-se	como	um	dos	mais	frequenente	observados	nos	inquéritos	coproparasitológicos	'rilizados	em	diferentes	regiões	do	mundo,	especialmente	r	:	s	países	em	desenvolvim	ento,	onde	é	um	a	das	princir.r.5	causas	de	diarreia	infecciosa,	sobretudo	em	crianças,	x	rendo	im	pedir	o	desenvolvim	ento	físico
satisfatório.	Er:re	os	indivíduos	residentes	em	países	desenvolvidos,	E	ardia	é	o	principal	parasito	encontrado	na	população,	rcudo	a	causa	m	ais	frequente	de	surtos	epidêm	icos	de	;	rrreia	associados	à	água	para	consumo.	Não	obstante	a	-	portância	clínica	dessa	parasitose,	em	2004,	a	infecção	rcr	Giardia	foi	inserida	no	grupo	WHO	Neglected
Diseases	riative	que	reúne	doenças	negligenciadas	nos	países	em	r^en	v	o	lv	im	en	to	e	que	guardam	estreita	relação	com	a	xibreza,	com	a	falta	de	saneamento	básico	e	com	a	qualizize	da	água	de	consumo.	Giardia	foi	o	primeiro	protozoário	intestinal	humano	i	ser	descrito,	quando	em	1681,	Anton	van	Leeuwenhoek	rservou	“animalúnculos	móveis”
em	suas	próprias	fezes.	Z-:	;s	séculos	depois,	Vilem	Lambi,	em	1859,	analisando	is	fezes	de	um	a	criança,	realizou	a	prim	eira	descrição	-	r	r	f	o	ló	g	ic	a	m	ais	d	etalh	ad	a	e	denom	inou	o	parasito	li^xom	onas	intestinalis.	Em	1875,	D	avaine,	estudando	'r	r	e	a	d	o	s	intestinais	de	coelhos,	denominou	o	parasito	de	Eexamita	duodenalis.	Características
morfológicas	distinre;	e	diferenças	no	ciclo	de	vida	levaram	à	constatação	de	.	j	e	o	protozoário	não	pertencia	ao	gênero	Cercomonas	:c	Hexamita,	sendo	que,	em	1882,	o	gênero	Giardia	foi	-~ado	por	K	unstler	(1882),	ao	observar	o	m	esm	o	flazeíado	no	intestino	de	girinos	de	anfíbios	anuros.	Seis	h	:	os	depois,	Blanchard	(1888)	sugeriu	o	nome
genérico	-	b	íb	li	a	em	homenagem	à	primeira	descrição	do	parasito	por	Lambi.	Este	gênero	perm	aneceu	por	um	tempo	até	que,	de	fato,	o	gênero	Giardia	foi	reconhecido	pela	m	aioria	dos	pesquisadores.	Em	1915,	C	harles	W	ardell	S	tiles,	estudando	fezes	hum	anas,	denom	inou	G	iardia	lamblia	aos	parasitos	observados	nesse	material,	hom	e-
nageando,	com	essa	denominação,	os	estudos	realizados	pelos	pesquisadores	Giard,	em	Paris,	e	Lambi,	em	Praga.	A	partir	da	criação	do	gênero,	a	determinação	das	espé	cies	foi	feita,	principalmente,	com	base	no	hospedeiro	de	origem,	e,	com	isso,	mais	de	50	espécies	foram	descritas,	a	maioria	em	mamíferos.	Com	o	tempo,	este	critério	passou	a	ser
questionado	por	muitos	pesquisadores	ao	reconhecerem	que	espécies	de	Giardia	de	diferentes	hospedeiros	podem	ser	idênticas,	enquanto	aquelas	de	um	mesmo	hospedeiro	podem	ser	marcantemente	diferentes.	Diante	disso,	a	clas	sificação	proposta	por	Filice	(1952)	tem	sido	a	mais	aceita	e	baseia-se	em	características	morfológicas	dos	trofozoítos
como	o	aspecto	dos	corpos	medianos	e	o	formato	e	dimen	sões	do	parasito.	De	acordo	com	este	sistema,	o	gênero	Giardia	é	dividido	em	três	espécies,	sendo	G.	duodena	lis	que	infecta	vários	mamíferos	inclusive	o	homem,	G.	muris	que	infecta	roedores	e	G.	agilis	que	infecta	anfíbios.	Posteriormente,	com	os	recursos	de	microscopia	eletrônica	e	os
avanços	em	biologia	molecular,	três	novas	espécies	foram	propostas,	a	saber:	Giardia	psittaci	e	Giardia	ardeae	descritas,	respectivam	ente,	em	periquitos	e	garças	azuis	e	G.	microti,	encontrada	em	roedores	conhecidos	como	camundongo-do-campo	e	rato-almiscarado.	Dentre	as	seis	espécies	aceitas,	Giardia	duodenalis	(=	Giardia	intestinalis	=	Giardia
lamblia)	é	a	única	espécie	que	parasita	o	homem,	podendo	infectar	outros	mamíferos,	incluindo	animais	de	companhia	como	cães	e	gatos	e	uma	variedade	de	animais	domésticos	e	silvestres.	Com	o	advento	das	técnicas	moleculares,	muitos	es	tudos	têm	revelado	que	G.	duodenalis	é	um	com	plexo	que	inclui	isolados	m	orfologicam	ente	idênticos,
porém	geneticamente	distintos.	Especialmente	no	que	se	refere	à	caracterização	genética	de	isolados	associados	a	infecções	humanas,	os	estudos	têm	possibilitado	a	obtenção	de	infor	mações	relevantes	no	que	se	refere	a	aspectos	biológicos	e	características	clínicas	da	infecção.	A	té	o	presente,	a	despeito	dos	diversos	estudos	de	senvolvidos,	a
taxonomia	continua	discutível	e	ainda	são	necessárias	novas	inform	ações	que	perm	itam	elucidar	os	m	ecanism	os	envolvidos	na	patofisiologia	da	diarreia	associada	à	infecção.	Além	disso,	diante	da	habilidade	de	Giardia	infectar	o	homem	e	diversas	espécies	de	animais	dom	ésticos	e	silvestres,	tem	sido	crescente	a	busca	por	evidências	que
possibilitem	a	melhor	compreensão	da	epidemiologia	e	o	significado	em	saúde	pública	do	papel	dos	animais	na	infecção	humana.	
M	o	r	fo	lo	g	ia	Do	ponto	de	vista	estrutural,	Giardia	é	um	organismo	simples	que	apresenta	algumas	características	básicas	das	células	eucariotas	como	a	presença	de	núcleos	delimitados	por	uma	membrana	(carioteca)	que	está	ligada	ao	retículo	endoplasmático,	um	citoesqueleto	complexo	e	composto	por	microtúbulos	e	a	presença	de	estruturas



semelhantes	a	vacúolos	lisossômicos.	Por	sua	vez,	neste	protozoário	estão	ausentes	organelas	típicas	dos	eucariotas	como	mitocôndria,	peroxissomos	e	um	complexo	de	Golgi	característico.	
Giardia	apresenta	duas	formas	evolutivas,	o	trofozoíto	e	o	cisto,	que	diferem	quanto	à	organização	estrutural	e	bioquímica.	O	trofozoíto	é	encontrado	no	intestino	delgado,	sendo	a	forma	responsável	pelas	manifestações	clínicas	da	infecção.	No	que	se	refere	às	características	morfológicas,	esta	forma	tem	formato	de	pera	(piriforme),	simetria	bila	teral,
mede	20	pm	de	comprimento	por	10	|im	de	largura	e	apresenta	quatro	pares	de	flagelos,	a	saber:	um	par	anterior,	um	par	ventral,	um	par	posterior	e	um	par	caudal.	A	face	dorsal	é	lisa	e	convexa,	enquanto	a	face	ventral	é	côncava,	apresentando	um	a	estrutura	sem	elhante	a	um	a	ventosa,	que	é	conhecida	por	várias	denominações:	disco	ventral,
adesivo	ou	suctorial.	O	disco	adesivo,	estrutura	presente	apenas	nos	protozoários	do	gênero	Giardia,	é	formado	por	microtúbulos	e	microfilamentos	compostos	por	a	e	p-tubulinas	e	por	proteínas	denominadas	giardinas,	que	permitem	a	adesão	do	parasito	à	mucosa	intestinal.	Abaixo	do	disco,	ainda	na	face	ventral,	é	observada	a	presença	de	uma	ou
duas	formações	paralelas,	em	forma	de	vírgula,	conhecidas	como	corpos	medianos,	cuja	morfologia	ainda	é	usada	para	a	determinação	de	algumas	espécies.	Os	corpos	medianos	também	contêm	microtúbulos	e	proteínas	contráteis,	e	sua	função	não	está	bem	estabelecida,	no	entanto,	há	evidências	de	que	estas	estruturas	participam	da	divisão	nuclear
e	dos	processos	de	formação	do	disco	adesivo.	No	interior	do	trofozoíto	são	encontrados	dois	núcleos	idênticos	do	ponto	de	vista	morfológico	e	genético.	O	cisto,	forma	responsável	pela	transmissão	do	para	sito,	é	oval	ou	elipsoide,	mede	aproximadamente	12	pm	de	comprimento	por	8	pm	de	largura	e	apresenta	uma	parede	externa	glicoproteica
(polímeros	de	N-aceilgalactosamina)	com	espessura	que	varia	de	0,3	a	0,5	pm.	A	parede	cística,	com	o	é	denom	inado	este	revestim	ento,	torna	os	cistos	resistentes	a	certas	variações	de	temperatura	e	umidade	e	também	à	ação	de	produtos	químicos	em	pregados	como	desinfetantes.	Internam	ente,	no	citoplasm	a,	podem	ser	visualizados	dois	ou
quatro	núcleos,	um	número	variável	de	fibrilas	longitudinais	(axonem	as	de	flagelos)	e,	no	FIGURA	14.1.	Giardia.	A)	cisto	tetranucleado;	ventral);	C)	trofozoíto	(face	lateral).	B)	trofozoíto	(face	polo	oposto	aos	núcleos,	os	corpos	escuros	com	forma	de	meia-lua.	Estes	corpos	são	denominados	corpos	escuros	ou	corpos	em	crescente	e,	frequentemente,
são	confundidos	com	os	corpos	medianos	presentes	no	trofozoíto.	Estudos	recentes	de	microscopia	eletrônica	demonstram	que	as	fibri	las	longitudinais	e	os	corpos	em	crescente	correspondem	a	elementos	estruturais	que	no	trofozoíto	originarão	os	flage	los	e	disco	adesivo,	respectivamente	(Figuras	14.1	e	14.2).	C	ic	lo	B	io	ló	g	ic	o	Nos	últimos	anos,
as	informações	reunidas	em	dife	rentes	estudos	bioquímicos,	im	unológicos	e	moleculares	têm	permitido	a	elucidação	de	eventos	relevantes	no	ciclo	biológico	de	Giardia.	Além	disso,	este	conhecimento	tem	possibilitado	avanços	significativos	no	entendim	ento	da	relação	parasito-hospedeiro,	inclusive,	ampliando	as	pers	pectivas	para	o
desenvolvimento	de	vacinas	e	de	agentes	terapêuticos	contra	a	infecção	causada	por	este	protozoário.	
Giardia	é	um	parasito	monoxeno	de	ciclo	biológico	direto.	A	via	normal	de	infecção	do	homem	é	a	ingestão	de	cistos.	Poucos	cistos	são	necessários	para	infectar	o	hospedeiro,	sendo	que	10	a	100	form	as	são	suficientes	para	iniciar	a	infecção.	Após	a	ingestão,	o	cisto	passa	por	um	processo	de	desencistamento,	que	tem	início	no	meio	ácido	do
estômago	e	completa-se	no	duodeno	e	no	jejuno.	Recentemente,	foi	constatado	que	cada	cisto	maduro	libera	uma	forma	oval,	tetranucleada	e	com	oito	flagelos,	denomi-	CAPiTULO	14	:IGURA	14.2.	A)	Face	ventral	do	trofozoito	de	Ciardia	(esquema	idealizado	visto	por	microscopia	de	varredura).	
DA:	disco	ade;	FVL:	franja	ventrolateral;	fa:	par	de	flagelos	anteriores;	fp:	flagelos	posteriores;	fv:	flagelos	ventrais;	fc:	flagelos	caudais.	Bi	Ultraestrutura	do	trofozoito	de	Giardia	(esquemática)	aderida	à	mucosa	intestinal.	DA:	disco	adesivo;	FVL:	franja	ventrolateral;	V	núcleos;	V:	vacúolos;	af:	axonemas	de	flagelos;	mvi:	microvilosidades	intestinais.	
5a	o	cada	excitozoíto.	Há	evidências	de	que	em	cada	excitozoíto	corram	duas	divisões	nucleares	sem	replicação	do	material	çenético	e,	em	seguida,	este	organismo	divide-se	e	origina	;	-atro	trofozoítos	binucleados.	Os	trofozoítos	multiplicam-<	por	divisão	binária	longitudinal	e,	assim,	colonizam	o	ctestino,	onde	permanecem	aderidos	à	mucosa	por
meio	i	:	disco	adesivo.	O	ciclo	se	completa	pelo	encistamento	:	:	parasito	e	sua	elim	inação	para	o	meio	exterior.	Este	—rcesso	pode	ter	início	no	baixo	íleo,	mas	o	ceco	é	consiic-ado	o	principal	sítio	de	encistamento.	Não	se	sabe	se	os	i-itimulos	que	conduzem	ao	encistamento	ocorrem	dentro	fora	do	parasito;	entretanto,	destacam-se	fatores	como	a
rfluência	do	pH	intestinal,	a	concentração	de	sais	biliares	±	:	destacamento	do	trofozoíto	da	mucosa.	A	recepção	e	a	-:	ndução	desses	estímulos	levarão	à	expressão	de	genes	^íoecíficos,	responsáveis	pela	codificação	de	moléculas	zz	parede	cística	e	pela	biogênese	de	organelas	secretoras	^volvidas	no	transporte,	secreção	e	organização	dos	consrrjm
tes	deste	envoltório.	Assim,	ao	redor	do	trofozoíto	é	-vtxetada	pelo	parasito	uma	membrana	cística	resistente,	_.e	tem	quitina	na	sua	composição.	
No	interior	do	cisto	:e	arre	nucleotomia,	podendo	ele	apresentar-se	então	com	:	ratro	núcleos.	Os	cistos	produzidos	são	excretados	jun-tmente	com	as	fezes	do	hospedeiro,	podendo	permanecer	a\	eis	por	vários	meses	no	meio	ambiente,	desde	que	em	tradições	favoráveis	de	temperatura	e	umidade.	TULO	14	T	r	a	n	sm	issã	o	Os	cistos	são	as	formas
infectantes	para	o	homem	e	animais	e	a	transmissão	ocorre	por	via	fecal-oral.	A	maioria	das	infecções	por	Giardia	é	adquirida	a	partir	da	ingestão	de	cistos	presentes	na	água	e	nos	alimentos.	A	água	consiste	em	um	importante	veículo	para	a	transmissão	do	parasito,	seja	pela	ingestão	direta	ou	indiretamente	pelo	consumo	de	alimentos	ou	bebidas
preparados	com	água	contaminada,	além	de	contam	inação	acidental	durante	as	atividades	recreativas.	Nos	países	em	desenvolvimento,	onde	faltam	condições	básicas	de	saneam	ento	e	tratam	ento	de	água	eficiente,	Giardia	é	um	dos	principais	agentes	associados	à	veiculação	hídrica.	Além	da	transmissão	hídrica,	a	transmissão	direta	de	pessoa	a
pessoa,	por	meio	das	mãos	contaminadas,	é	comum	em	locais	de	aglom	eração	hum	ana	(creches,	orfanatos,	escolas,	asilos,	presídios	etc),	especialmente,	quando	despro	vidos	de	condições	sanitárias	adequadas.	Nas	escolas	e	cre	ches,	as	crianças	parasitadas	constituem	fontes	de	infecção,	podendo	transmitir	o	parasito	às	outras	crianças	e	aos	seus
familiares,	além	de	contaminarem	o	ambiente.	Além	disso,	a	transmissão	direta	tem	importância	entre	homossexuais	masculinos	que	em	geral	se	infectam	pelo	contato	oral-anal.	
A	tudo	isso,	soma-se	o	fato	de	que,	a	habilidade	de	Giardia	em	infectar	o	homem	e	uma	variedade	de	animais	135	domésticos	e	silvestres	tem	tomado	frequente	a	discussão	sobre	o	papel	da	transm	issão	zoonótica	na	disseminação	do	parasito.	
Im	u	n	id	a	d	e	Embora	a	análise	de	estudos	epidemiológicos,	clínicos	e	experimentais	evidencie	o	desenvolvimento	de	imunidade	protetora	na	giardíase,	ainda	há	muitos	questionamentos	sobre	como	o	hospedeiro	responde	à	infecção	por	Giardia	e	como	o	parasito	sobrevive	aos	mecanismos	de	defesa	do	hospedeiro.	Apesar	de	uma	imunidade	protetora
ainda	não	ter	sido	demonstrada	de	forma	conclusiva	nas	infecções	humanas	por	Giardia,	o	desenvolvim	ento	de	resposta	imune	tem	sido	sugerido	a	partir	de	evidências,	como:	(1)	a	natureza	autolim	itante	da	infecção;	(2)	a	detecção	de	anticorpos	específicos	anti-Giardia	nos	soros	de	indivíduos	infectados;	(3)	a	participação	de	monócitos	citotóxicos	na
modulação	da	resposta	imune;	(4)	a	maior	suscetibilidade	de	indiví	duos	imunocomprometidos	à	infecção,	especialmente	aque	les	que	apresentam	hipogam	aglobulinem	ia;	(5)	a	menor	suscetibilidade	dos	indivíduos	de	áreas	endêmicas	à	infec	ção,	quando	comparados	com	os	visitantes;	e	(6)	a	ocor	rência	de	infecção	crônica	em	modelos	animais
atímicos	ou	tratados	com	drogas	que	deprimem	a	resposta	humoral.	No	que	se	refere	à	resposta	imune	específica,	mecanis	mos	humorais	e	celulares	atuam	diretamente	no	controle	da	infecção.	Anticorpos	IgG,	IgM	e	IgA	anti-Giardia	têm	sido	detectados	no	soro	de	indivíduos	com	giardíase,	no	entanto,	o	papel	destes	anticorpos	na	imunidade
protetora	ainda	não	foi	totalmente	elucidado.	Além	dos	anticorpos	circulantes,	estudos	têm	demonstrado	a	participação	de	IgA	secretora	na	resposta	imune	que	é	induzida	na	mucosa	intestinal.	A	função	exata	de	IgA	na	resposta	imune	local	ainda	não	é	bem	conhecida,	mas	evidências	sugerem	que	este	anticorpo	é	capaz	de	reconhecer	proteínas
presentes	no	disco	adesivo	dos	trofozoítos	e	assim,	interferir	na	capacidade	de	adesão	do	parasito	à	superfície	das	células	do	epitélio	intestinal.	Na	infecção	humana,	a	deficiência	de	IgA	secretora	pode	ser	responsável	pela	cronicidade	da	infecção.	Somente	nos	últimos	anos,	tem	sido	dada	maior	aten	ção	à	participação	dos	m	ecanism	os	im	unes
celulares	na	giardíase,	contudo,	a	maioria	das	evidências	tem	sido	reu	nida	em	estudos	com	animais	de	experimentação.	
Algumas	observações	experim	entais	sugerem	a	participação	de	mecanismos	T-dependentes:	(1)	estudos	com	camundon	gos	atímicos,	infectados	com	Giardia,	demonstraram	que	apenas	os	animais	capazes	de	desenvolver	resposta	linfoproliferativa,	evoluíram	para	a	cura	e	(2)	a	ocorrência	de	aumento	na	relação	de	linfócitos	T	auxiliares/supressores
na	lâm	ina	própria	do	jejuno	de	cam	undongos	durante	a	fase	de	cura.	Com	respeito	aos	linfócitos	T	(CD4	e	CD8+),	nas	infecções	humanas	e	murinas,	somente	a	depleção	das	células	CD4+	é	capaz	de	promover	a	persistência	da	infec	ção	e	o	aum	ento	na	excreção	de	cistos	nas	fezes.	Além	disso,	alguns	estudos	têm	demonstrado	a	participação	de
células	com	o	m	onócitos,	m	acrófagos	e	granulócitos	na	destruição	de	trofozoítos,	por	meio	de	reações	de	citotoxicidade	anticorpo-dependentes	(ADCC).	Há	evidências	de	136	que	os	mastócitos	também	atuam	no	controle	da	infecção,	influenciando	o	desenvolvimento,	a	intensidade	e	a	duração	da	resposta	imune	específica.	
Além	da	imunidade	específica,	mecanismos	inatos	de	defesa	também	participam	do	controle	da	infecção.	Dentr;	as	barreiras	naturais	presentes	no	intestino	delgado,	i	camada	de	muco	que	protege	o	epitélio	contra	a	ação	das	enzim	as	digestivas	dificulta	a	adesão	dos	trofozoítos	a	mucosa,	e	assim	interfere	no	estabelecimento	da	infecção.	Vale	d
estacar	que	o	desenvolvim	ento	de	resposta	imune	para	o	controle	da	infecção	por	Giardia	pode	estar	associado	ao	reconhecimento	de	antígenos	relevantes	do	parasito.	Desta	forma,	muitos	antígenos	têm	sido	identifi	cados	e	caracterizados,	principalmente,	entre	as	proteínas	de	superfície	dos	trofozoítos.	O	conhecimento	desses	antí	genos	tem
revelado	diferenças	antigênicas	entre	cepas	de	Giardia,	que	podem	estar	relacionadas	com	a	virulência	e	com	a	patogenicidade	do	parasito.	Estudos	recentes	reúnem	evidências	de	que	a	recor	rência	da	giardíase	e	as	infecções	crônicas	podem	estar	associadas	à	variação	antigênica	do	parasito.	Este	fenômeno	que	se	caracteriza	pela	eliminação	e	troca
de	antígenos	de	superfície	(variant	surface	proteins	-	VSPs)	consiste	em	um	mecanismo	de	escape	de	Giardia	da	resposta	imune.	Em	bora	a	evasão	à	resposta	imune	seja	frequentemente	reconhecida	como	o	fator	que	determina	a	variação	antigènica	em	Giardia,	mudanças	na	expressão	de	VSPs	podem	ocorrer	espontaneamente	a	cada	6-13	gerações,
mesmo	na	ausência	de	uma	resposta	imune	adaptativa,	levando	a	cre:	que	o	papel	biológico	deste	mecanismo	é	mais	complexo	do	que	se	imagina.	S	in	to	m	a	t	o	lo	g	ia	A	giardíase	apresenta	um	espectro	clínico	diverso	que	inclui	desde	indivíduos	assintomáticos	até	pacientes	sintomáticos	que	podem	apresentar	um	quadro	de	diarreia	aguda	e
autolimitante,	ou	um	quadro	de	diarreia	persistente,	com	evidência	de	má	absorção	e	perda	de	peso,	que	muitas	vezes	não	responde	ao	tratamento	específico,	mesmo	em	indivíduos	imunocompetentes.	A	maioria	das	infecções	é	assintomática	e	ocorre	tanto	em	adultos	quanto	em	crianças.	
De	acordo	com	observa	ções	clínicas,	em	50%	dos	indivíduos	a	infecção	é	resolvida	de	forma	espontânea;	em	5	a	15%	a	infecção	é	assintomá	tica	e	o	indivíduo	pode	eliminar	cistos	nas	fezes	por	uir	período	de	até	6	meses,	enquanto	um	grupo	m	enor	pod;	apresentar	sintomas	decorrentes	de	uma	infecção	aguda	crônica.	Geralmente,	em	indivíduos	não
imunes,	isto	e.	primoinfecção,	a	ingestão	de	um	elevado	número	de	c	ís	h	í	é	capaz	de	provocar	diarreia	do	tipo	aquosa,	explosiva,	c;	odor	fétido,	acompanhada	de	gases	com	distensão	e	dores	abdominais.	Muco	e	sangue	raramente	aparecem	nas	fezes	Essa	forma	aguda	dura	poucos	dias	e	seus	sintomas	iniciais	podem	ser	confundidos	com	os	quadros
associados	às	diar	reias	virais	e	bacterianas.	Nas	infecções	crônicas,	os	sintomas	podem	persistir	por	muitos	anos,	manifestando-se	com	episódios	de	diarreia	contínuos,	intermitentes	ou	esporádicos.	Em	muitos	casos.	CAPÍTULO	14	a	c	tu	a	lm	e	n	te	em	crianças,	esta	diarreia	crônica	pode	ser	nhada	de	esteatorreia,	perda	de	peso	e	problemas
absorção.	As	principais	complicações	da	giardíase	a	estão	associadas	à	má	absorção	de	gordura	e	de	re	n	te	s,	com	o	vitam	inas	lipossolúveis	(A,	D,	E,	K),	—	na	B	12,	ferro,	xilose	e	lactose.	Essas	deficiências	m	o	n	a	is	raramente	produzem	danos	sérios	nos	adultos,	Hãdo.	na	infância,	podem	ter	efeitos	graves	e	comproEr	o	desenvolvimento	físico	e
cognitivo	das	crianças.	E	im	portante	ressaltar	que	há	possibilidade	de	que	i	s	infecções	parasitárias	ou	mesmo	doenças	não	infec«	s.	como	doença	de	Crohn,	doença	celíaca,	anafilaxia	»ertar	crônica	e	síndrome	do	intestino	irritável,	levem	•	m	m	festaçõ	es	clínicas	sem	elhantes	às	observadas	nas	ü	t	U5	crônicas	da	giardíase.	F	ir	o	g	e	n	ia	■%rtsar
dos	vários	estudos,	pouco	é	conhecido	sobre	a	pM	Èsi	logia	da	diarreia	e	da	má	absorção	intestinal	assoa	infecção,	sendo	que	os	eventos	responsáveis	por	e	ic	õ	e	s	do	epitélio	intestinal	ainda	não	foram	compleelucidados.	As	evidências	reunidas	em	diferentes	b	ó	>s	levam	a	crer	que	os	mecanismos	etiopatogênicos	ri-id	íase	são	m	ultifatoriais,	podendo
ser	determina£	ro	r	fatores	relacionados	com	o	parasito	(cepa,	carga	ate)	e	o	hospedeiro	(dieta,	associação	à	microflora	,	pH	do	suco	gástrico,	concentração	de	sais	bilia*esposta	imune	e	estado	nutricional).	Dessa	forma,	neração	estabelecida	entre	o	parasito	e	o	hospedeiro	.	
e	mecanismos	que	podem	participar	diretamente	da	:genese	da	giardíase.	D	iferentem	ente	do	que	ocorre	em	outras	infecções	»T	ST	tirias,	Giardia	pode	determ	inar	alterações	morfomç.e	is	e	fisiológicas	do	epitélio	intestinal	sem	que	haja	*r	is	ã	o	tissular	e	celular.	A	colonização	do	intestino	pelo	*	2s::o	pode	alterar	a	arquitetura	da	m	ucosa	intestinal,
■5ce;:alm	ente,	no	que	diz	respeito	à	organização	das	ucc-rvilosidades.	A	nálises	histopatológicas	de	biópsias	■	estin	ais	obtidas	de	anim	ais	inoculados	experim	entalreace	e	de	indivíduos	infectados	têm	revelado	alterações	_	e	oodem	variar	desde	o	achatam	ento	até	a	atrofia	das	r	:	~	:\ilosidades.	Mesmo	que	a	mucosa	se	apresente	mori	gicamente
normal	à	microscopia	óptica,	observações	iraas	em	microscopia	eletrônica	demonstram	a	presença	de	e>:es	nas	microvilosidades	dos	enterócitos.	A	grande	maioaa	ios	pesquisadores	concorda	que	as	alterações	estruturais	a	mucosa	intestinal,	possivelmente	em	combinação	com	■aros	mecanismos	patológicos,	sejam	uma	das	causas	dos	n5c_rbios
intestinais	associados	à	giardíase.	Dentre	os	diversos	fatores	que	têm	sido	aventados	para	n	p	ü	c	a	r	as	alterações	morfológicas	e	funcionais	do	epitélio	mestinal,	destaca-se	o	processo	inflamatório	desencadeado	err	•.	irtude	da	resposta	imune	do	hospedeiro	frente	à	preseiça	do	parasito	na	mucosa.	Tem	sido	constatado,	tanto	infecções	humanas
quanto	em	animais	de	experimenta-	ã	:.	um	aumento	de	linfócitos	intraepiteliais	antes	mesmo	I	K	alterações	na	mucosa	intestinal	sejam	detectadas.	Além	u	f	so.	em	muitas	infecções	verifica-se	uma	correlação	posi3»	3	entre	o	grau	de	infiltração	linfocitária	e	a	intensidade	:-	-	T	U	L	0	14	da	má	absorção.	Recentem	ente,	foi	possível	dem	onstrar	que	a
ativação	de	linfócitos	T	pode	induzir	retração	das	vilosidades,	o	que	seria	um	dos	mecanismos	responsáveis	pela	deficiência	de	dissacaridases	e	m	á	absorção	associadas	aos	quadros	de	diarreia.	A	hipótese	de	que	trofozoítos	de	G	iardia	liberam	substâncias	potencialm	ente	tóxicas	e	capazes	de	causar	alterações	na	mucosa	intestinal	não	é	remota.
Diante	disso,	estudos	de	bioquímica	e	de	biologia	molecular	têm	possi	bilitado	a	identificação	de	moléculas	do	parasito	envolvidas	na	relação	parasito-hospedeiro	e	que	participam	da	patogênese	da	giardíase.	Recentemente,	na	tentativa	de	explicar	alterações	morfológicas	e	funcionais	do	epitélio	intestinal,	alguns	pesquisadores	discutem	sobre	a
possibilidade	de	que	substâncias	secretadas	e/ou	excretadas	pelos	trofozoí	tos	possam	atuar	como	toxinas	sobre	a	mucosa	duodenal	do	hospedeiro,	alterando	as	vilosidades	e,	desta	forma,	inibindo	a	absorção	de	nutrientes	e	a	atividade	enzimática.	Além	disso,	tem	sido	sugerido	que	as	alterações	na	mucosa,	também,	poderiam	ser	devidas	a	um
processo	inflamatório	local	desencadeado	em	resposta	a	estes	produtos	de	excre	ção/secreção,	uma	vez	que	entre	as	proteínas	liberadas	pelos	trofozoítos	estão	antígenos	relevantes	do	parasito.	A	té	o	presente,	sabe-se	que	os	trofozoítos	de	Giardia	apresentam	uma	variedade	de	substâncias	potencialmente	tóxicas,	entre	as	quais	se	destacam	as
proteínas	com	ativi	dade	proteolítica.	Som	ando-se	a	tudo	isso,	é	im	portante	considerar	as	evidências	de	que	cepas	de	Giardia	diferentes	do	ponto	de	vista	genético	possam	variar	quanto	à	habilidade	de	produ	zir	mudanças	morfológicas	no	intestino.	D	ia	g	n	ó	s	tic	o	A	despeito	da	im	portância	clínica	da	infecção	por	Giardia,	especialm	ente	como	um	a
das	principais	causas	de	desordens	entéricas	em	crianças,	ainda	hoje,	por	inex	periência	técnica,	muitas	infecções	deixam	de	ser	diagnos	ticadas	e,	com	isso,	a	prevalência	pode	ser	subestimada.	É	importante	destacar	que	a	precisão	do	diagnóstico	não	se	restringe	somente	à	detecção	dos	casos	sintomáticos,	mas	também	à	identificação	das	infecções
assintomáticas	que,	além	de	corresponderem	a	cerca	de	90%	dos	casos,	incluem	os	indivíduos	excretores	de	cistos	e,	portanto,	importantes	fontes	de	infecção.	C	línico	Em	crianças	de	8	meses	a	10-12	anos,	a	sintomatologia	mais	indicativa	de	giardíase	é	diarreia	com	esteatorreia,	irritabilidade,	insônia,	náuseas	e	vômitos,	perda	de	apetite
(acompanhada	ou	não	de	emagrecimento)	e	dor	abdominal.	Embora	os	sintomas	sejam	muito	característicos,	é	conve	niente	a	comprovação	por	exames	laboratoriais.	L	a	b	o	ra	to	ria	l	•	Parasitológico	Até	o	presente,	o	diagnóstico	laboratorial	das	infecções	por	Giardia	é	feito	tradicionalmente	pelo	exame	micros-	137	cópico	de	fezes	e	baseia-se	na
identificação	das	formas	evolutivas	do	parasito	(trofozoítos	e/ou	cistos).	Embora	m	uitos	pesquisadores	questionem	a	eficiência	do	exame	coproparasitológico,	esta	ainda	é	a	principal	alternativa	diagnostica	nas	infecções	por	este	protozoário.	Contudo,	é	necessário	levar	em	consideração	alguns	fatores	que	podem	interferir	na	eficiência	de	um
determinado	método	e	condu	zir	a	resultados	falso-negativos.	Entre	esses	fatores,	destacam	-se	as	características	associadas	ao	aspecto	e	à	consistência	da	am	ostra	fecal.	Estas	características	fornecem	informações	sobre	a	forma	evolutiva	a	ser	pesquisada,	uma	vez	que	em	fezes	formadas	e	fezes	diarreicas	predominam	cistos	e	trofozoítos,	respec-
tivamente.	
Assim,	os	cistos	são	encontrados	nas	fezes	da	maioria	dos	indivíduos	com	giardíase,	enquanto	o	encontro	de	trofozoítos	é	menos	frequente,	e	está,	geralmente,	asso	ciado	às	infecções	sintomáticas.	
Além	disso,	é	importante	destacar	que,	com	essas	informações,	o	profissional	pode	orientar-se	quanto	às	condições	em	que	as	am	ostras	de	fezes	devem	ser	coletadas.	D	iante	disso,	deve-se	estar	atento	ao	fato	de	que,	como	nas	fezes	diarreicas	encontramse	trofozoítos	que	perecem	rapidamente	(15-20	minutos),	recomenda-se	a	coleta	das	amostras
fecais	em	recipientes	contendo	substâncias	fixadoras	como	formol	a	10%,	MIF	(mertiolato-iodo-form	ol)	ou	SAF	(acetato	de	sódio-ácido	acético-formaldeído).	
Por	outro	lado,	as	formas	císticas	são	mais	resistentes,	no	entanto,	se	o	tempo	após	a	coleta	das	fezes	até	a	análise	do	material	ultrapassar	48	horas	sugerese	que	a	am	ostra	seja	m	antida	a	4°C,	por	no	m	áximo	1	semana,	ou	que	seja	preservada	em	substâncias	fixadoras.	Outro	aspecto	importante	a	ser	considerado	no	diag	nóstico	da	giardíase	é	o	fato
de	que	indivíduos	parasitados	não	eliminam	cistos	de	forma	contínua.	Esta	eliminação	caracteriza-se	por	ser	intermitente	e	denomina-se	“período	negativo”,	podendo	durar	em	média,	10	dias.	Além	disso,	vale	ressaltar	que	o	padrão	de	excreção	de	cistos	varia	de	indivíduo	para	indivíduo,	e	nos	baixos	excretores	as	amos	tras	de	fezes	podem
permanecer	negativas	por	20	dias	con	secutivos.	
Desta	forma,	o	diagnóstico	por	exame	de	fezes	pode	levar	a	resultados	falso-negativos,	principalm	ente,	quando	apenas	uma	am	ostra	é	coletada.	Para	compensar	tais	limitações,	recomenda-se	para	o	diagnóstico	de	rotina,	o	exame	de	pelo	menos	três	amostras	fecais	obtidas	em	dias	alternados.	Com	esta	conduta,	a	positividade	do	exame	de	fezes	pode
ser	superior	a	85%.	Em	alguns	pacientes	com	diarreia	crônica,	o	exame	de	várias	amostras	de	fezes	pode	manter-se	negativo,	apesar	da	presença	de	trofozoítos	no	duodeno.	Nesses	casos,	pode	ser	necessária	a	pesquisa	do	parasito	em	amostras	de	fluido	duodenal	ou	em	fragmentos	de	biópsia	jejunal.	Atualmente,	o	método	mais	indicado	para	a
obtenção	do	fluido	duode	nal	é	o	Entero-Test®.	Para	este	procedimento,	o	paciente	em	jejum	ingere	um	a	cápsula	gelatinosa	que	contém	um	fio	de	náilon	enrolado,	porém	com	uma	das	extremidades	livres.	
Decorridas	4	horas	após	a	ingestão,	o	fio	é	retirado	pela	ponta	livre	não	ingerida	e	o	muco	aderido	é	coletado	para	o	exame	a	fresco	(lugol)	ou	em	esfregaços	corados	com	hem	atoxilina	férrica.	Vale	destacar	que,	quando	se	comparam	os	resultados	obtidos	pelo	exame	de	fezes	com	aqueles	do	exam	e	do	fluido	duodenal	e	biópsia	jejunal,	verifica-se	que,
geralmente,	quando	existe	a	dificuldade	em	se	demonstrar	o	parasito	no	exame	de	fezes,	existe	também	a	dificuldade	para	demonstrá-lo	por	esses	outros	métodos.	•	Imunológico	Com	o	objetivo	de	simplificar	e	aumentar	a	sensibili	dade	do	diagnóstico	da	infecção	por	Giardia,	uma	varie	dade	de	métodos	imunológicos	tem	sido	proposta.	Isto	foi	possível
por	causa	do	desenvolvimento	de	culturas	axênicas	(culturas	puras)	de	Giardia,	que	tem	possibilitado	a	obten	ção	de	antígenos	puros.	Os	m	étodos	imunológicos	mais	empregados	são	a	imunofluorescência	indireta	e	o	método	ELISA.	A	detecção	de	anticorpos	anti-G	iardia	no	soro	tem	apresentado	problemas	relacionados	com	a	ocorrência	de	falso-
positivos	e	baixas	sensibilidade	e	especificidade.	Nessas	reações,	anticorpos	IgG	permanecem	elevados	por	um	longo	período,	o	que	impede	a	distinção	entre	infecções	passadas	e	recentes,	dificuldando	o	diagnóstico	nas	áreas	endêmicas.	Desta	forma,	o	diagnóstico	sorológico	pode	auxiliar	nos	levantamentos	epidemiológicos,	contudo	não	tem
demonstrado	sensibilidade	e	especificidade	adequadas	para	o	diagnóstico	individual.	A	detecção	de	antígenos	nas	fezes	(coproantígenos)	empregando	a	técnica	de	ELISA	tem	demonstrado	resultados	satisfatórios.	Atualmente,	vários	dos	ensaios	desenvolvidos	são	comercializados	como	kits	e	têm	demonstrado	sensibilidade	de	85	a	95%	e	especifici-
dade	de	90	a	100%.	Mais	recentem	ente,	técnicas	baseadas	no	reconheci	m	ento	do	DNA	de	G	iardia,	com	o,	por	exem	plo,	PCR	(Polymerase	Chain	Reaction),	foram	padronizadas	para	a	detecção	deste	parasito	nas	fezes.	A	despeito	de	serem	técnicas	extremamente	sensíveis	e	específicas,	o	emprego	no	diagnóstico	de	rotina	da	giardíase	ainda	é
limitado.	No	entanto,	as	técnicas	moleculares	baseadas	na	PCR	têm	sido	amplamente	empregadas	em	estudos	epidemiológicos	per	mitindo	a	detecção	direta	do	DNA	do	parasito	em	amostras	biológicas	e	ambientais,	com	alto	grau	de	sensibilidade	e	especificidade,	sem	que	sejam	necessários	o	isolamento	e	a	manutenção	in	vitro	dos	isolados.	E	p	id	em
iologfia	Segundo	a	O	rganização	M	undial	de	Saúde	(2000).	estima-se	que	haja	200	milhões	de	pessoas	com	giardíase	sintomática	no	mundo	e	500	mil	novos	casos	registrados	anualmente	em	populações	residentes	na	Ásia,	na	África	e	na	A	m	érica	Latina.	A	pesar	de	a	infecção	por	Giardia	apresentar	ampla	distribuição	mundial,	os	índices	de	pre-
valência	variam	nas	diferentes	regiões	do	mundo,	podendo	ser	de	2	a	5%	nos	países	desenvolvidos	e	de	20	a	30%	nos	países	em	desenvolvim	ento.	
Giardia	tem	sido	referido	como	o	parasito	entérico	mais	frequente	nos	inquéritos	coproparasitológicos	em	diferentes	regiões,	sendo	que	esta	situação	é	favorecida,	em	especial,	pela	facilidade	com	que	os	cistos	são	acidentalmente	ingeridos	com	a	água	e	alimentos	contaminados.	A	transmissão	hídrica	assume	importância	epidemiológica,	sobretudo
nos	países	em	desenvolvimento,	onde.	muitas	vezes,	a	água	destinada	ao	consumo	da	população	CAPÍTULO	14	ião	recebe	tratamento	ou	é	tratada	de	forma	inadequada.	Z	i	nsiderando	os	surtos	de	g	astrenterites	associados	à	r.culaçâo	hídrica,	juntamente	com	rotavírus,	os	protozoá	rios	Giardia	e	Cryptosporidium	são	os	principais	agentes	;
_:eropatogênicos	responsáveis	por	quadros	de	diarreia.	Segundo	revisões	recentes	da	literatura	científica	até	2007,	áe	todos	os	registros	de	surtos	associados	à	veiculação	-	árica	e	causados	por	parasitos	intestinais,	em	aproxima	damente	40%	dos	casos,	Giardia	foi	reconhecido	como	o	-gente	contaminante.	No	que	diz	respeito	à	forma	infectante,	os
cistos	excrendos	juntam	ente	com	as	fezes	do	hospedeiro	são	capazes	ae	permanecer	viáveis	por	vários	meses	no	meio	ambiente,	resde	que	em	condições	favoráveis	de	temperatura	e	umi	dade.	É	im	portante	destacar	que,	além	da	resistência	às	condições	ambientais,	os	cistos	resistem	à	ação	de	desinferantes	químicos,	inclusive	ao	cloro	empregado
nas	estações	ie	tratamento	de	água.	Diante	disso,	os	cistos	de	Giardia	cassaram	a	ser	uma	preocupação	a	mais	para	os	centros	de	abastecimento	público	de	água.	Em	alguns	grupos	específicos,	a	transmissão	pessoa	a	ressoa	é	favorecida.	
Esta	situação	é	frequente	em	locais	ie	aglomeração,	como,	por	exemplo,	nas	creches,	onde	o	rarasito	é	transmitido,	especialmente	por	meio	das	mãos	sujas.	Em	crianças	atendidas	nestas	instituições,	são	obser•adas	prevalências	de	20	a	60%,	sendo	que	as	crianças	-.rectadas	constituem	fontes	de	infecção,	podendo	transmi:	:	o	parasito	às	outras
crianças	da	creche,	às	pessoas	que	trabalham	nesses	estabelecim	entos,	aos	seus	fam	iliares,	alem	de	contaminarem	o	ambiente.	De	acordo	com	infor	mações	reunidas	em	alguns	estudos,	de	20	a	25%	dos	fun	cionários	e	de	familiares	que	estão	em	contato	com	essas	tnanças	podem	se	infectar,	e,	dessa	forma,	a	infecção	por	este	protozoário	pode
ultrapassar	os	limites	dos	estabele	cimentos	e	acometer	indivíduos	da	comunidade.	Além	dos	registros	de	prevalência	da	infecção	humana,	levantamentos	parasitológicos	recentes	revelam	que	GiarT.a	é	um	dos	parasitos	intestinais	mais	comuns	em	animais	iomésticos,	em	especial,	em	animais	de	companhia	como	cães	e	gatos.	No	que	se	refere	aos
cães,	os	estudos	têm	demonstrado	que	os	índices	de	prevalência	registrados	em	diferentes	países	variam	de	1	a	57%.	
Quanto	aos	animais	iom	ésticos	de	produção,	prevalências	variando	de	0,1	a	20%	e	de	2	a	58%	foram	registradas	em	suínos	e	bovinos,	respectivamente.	Atualmente,	as	técnicas	moleculares	baseadas	na	PCR	:êm	sido	amplamente	empregadas	em	estudos	epidemioógicos,	com	o	propósito	de	caracterizar	geneticamente	os	isolados	de	Giardia	que
circulam	nas	populações	em	que	a	prevalência	e	a	frequência	de	transmissão	deste	protozoário	são	altas.	Até	o	presente,	as	observações	feitas	em	dife	rentes	estudos	revelam	que	os	isolados	de	Giardia	obtidos	do	homem	e	de	outras	espécies	de	mamíferos	podem	ser	incluídos	em	grupos	genéticos	(genótipos,	assem	blages)	distintos.	O	homem	e
outros	mamíferos	podem	ser	infecta	dos	pelos	genótipos	identificados	como	A	e	B,	que	incluem	isolados	considerados	potencialm	ente	zoonóticos.	Além	desses	genótipos,	foi	possível	o	reconhecimento	de	outros	grupos,	a	saber:	genótipos	C	e	D	identificados	em	cães,	o	genótipo	E	em	ruminantes	e	os	genótipos	F	e	G	em	gatos	e	CAPITULO	14	ratos
domésticos,	respectivamente.	Além	dos	genótipos	_:a	descritos	e	aceitos	para	os	estudos	de	caracterização	mole	cular,	outros	grupos	têm	sido	propostos,	como	por	exemplo,	o	genótipo	H	identificado	em	focas;	entretanto	a	sua	exis	tência	ainda	não	foi	seguramente	confirmada.	Assim,	vale	ressaltar	que	as	análises	moleculares	de	isolados	associados	às
infecções	humanas	e	de	outras	espécies	de	mamíferos	têm	permitido	a	obtenção	de	informações	sobre	a	dinâmica	de	transmissão	dos	genótipos,	inclusive	no	que	diz	respeito	à	relação	desses	grupos	com	a	prevalência	nas	diferentes	populações	e	com	os	fatores	de	risco	e	condições	ambien	tais	envolvidos	na	exposição	ao	parasita.	P	r	o	fil	a	x	ia
Conforme	visto	na	epidem	iologia,	a	transm	issão	de	giardíase	ocorre	pela	contaminação	ambiental	e	de	alimen	tos	pelos	cistos	do	parasito.	Além	disso,	a	transmissão	direta	de	pessoa	a	pessoa	é	importante	em	aglomerados	humanos.	
Dessa	forma,	são	recomendadas	medidas	de	higiene	pessoal	(lavar	as	mãos),	destino	correto	das	fezes	(fossas,	rede	de	esgoto),	proteção	dos	alimentos	e	tratamento	da	água.	Com	relação	a	este	últim	o	aspecto,	pesquisas	recentes	sobre	Giardia	mostram	evidências	de	que	os	filtros	de	areia	e	de	terra	diatomácea	são	capazes	de	remover	os	cistos.	E	evi-
dente	que	se	deve	lembrar	que	a	água	pode	ser	contaminada	(por	exemplo,	por	esgotos)	na	sua	distribuição	à	população.	Embora	existam	evidências	de	que	os	cistos	resistem	à	cloração	da	água,	eles	são	destruídos	em	água	fervente.	Como	os	animais	de	companhia,	principalmente	cão	e	gato,	são	infectados	por	Giardia	morfologicamente	semelhante	à
do	homem	e	levando-se	em	consideração	evidências	de	que	possa	ocorrer	transmissão	direta	entre	esses	hospedeiros	(ainda	não	definitivamente	comprovada),	seria	recom	en	dável	verificar	o	parasitismo	por	Giardia	nesses	animais	e	tratá-los.	Alem	disso,	é	importante	o	tratamento	precoce	do	doente,	procurando-se	também	diagnosticar	a	fonte	de
infecção	(crianças	sem	sintomatologia,	babás,	manipulado	res	de	alimentos	etc.)	e	tratá-la.	T	ra	ta	m	e	n	to	Ainda	hoje,	o	tratam	ento	da	infecção	tem	sido	uma	das	principais	alternativas	adotadas	para	o	controle	da	giardíase.	Atualm	ente,	as	principais	drogas	empregadas	no	tratamento	da	infecção	incluem	compostos	derivados	dos	5-nitroimidazóis
(metronidazol,	tinidazol,	om	idazol,	secnidazol),	dos	nitrofuranos	(furazolidona),	dos	corantes	de	acridina,	dos	benzimidazóis	(albendazol)	e,	mais	recen	tem	ente,	dos	5-nitrotiazóis.	M	uito	em	bora	estas	drogas	apresentem	altas	taxas	de	cura,	o	tratamento	ainda	exibe	inconvenientes	associados	à	alta	incidência	de	efeitos	colaterais,	sobretudo	para	as
crianças	que,	com	frequência,	devido	às	reinfecções,	necessitam	ser	tratadas	várias	vezes.	Dentre	as	drogas	disponíveis,	o	metronidazol	tem	sido	o	medicamento	de	escolha	para	o	tratamento	da	giardíase,	eliminando	a	infecção	em	80	a	95%	dos	indivíduos	trata	dos.	Vários	estudos	têm	demonstrado	in	vitro	e	in	vivo	a	eficácia	deste	quimioterápico
sobre	trofozoítos	de	Giardia,	sendo	que	o	seu	efeito	está	associado	à	alteração	no	DNA	139	do	parasito.	A	despeito	da	eficiência	com	provada	e	da	ampla	utilização,	o	tratamento	com	o	metronidazol	apre	senta	m	uitos	efeitos	colaterais,	como	náuseas,	vômitos,	vertigens,	gosto	metálico	desagradável	ao	paladar,	glossite,	dores	de	cabeça,	urticária	e
pancreatites	ocasionais	e,	em	alguns	pacientes,	com	plicações	como	toxicidade	para	o	sistema	nervoso	central.	Além	disso,	efeitos	mutagênicos	e	carcinogênicos	foram	detectados,	respectivam	ente,	em	bactérias	e	roedores,	quando	altas	doses	do	com	posto	foram	empregadas	durante	longos	períodos.	Entre	outras	limitações	do	uso	do	metronidazol,
em	alguns	casos	tem-se	observado	baixa	eficácia	do	metronidazol	na	eliminação	do	parasito	no	intestino,	fato	que	tem	sido	associado	à	resis	tência	de	cepas	de	Giardia	ao	tratamento	com	esta	droga.	H	á	relatos	de	que	a	prevalência	de	resistência	clínica	ao	metronidazol	é	superior	a	20%	e,	muitas	vezes,	com	taxas	de	recorrência	superiores	a	90%.	A
avaliação	de	outros	quim	ioterápicos	tem	revelado	novas	alternativas	para	o	tratamento	da	giardíase,	no	entanto,	ainda	persistem	a	ocorrência	de	efeitos	colaterais	e	a	possi	bilidade	de	ineficácia	dos	esquemas	terapêuticos	instituídos.	Dentre	as	opções,	o	anti-helmíntico	albendazol,	um	derivado	dos	benzimidazóis,	que	também	tem	atividade	giardicida
com	provada,	tem	sido	frequentem	ente	prescrito	para	o	tratamento	da	giardíase.	Além	deste	composto,	mais	recen	temente,	a	nitazoxanida,	derivado	dos	5-nitrotiazóis,	é	outro	medicamento	disponível	para	o	tratamento	de	infecções	por	helmintos	e	protozoários	intestinais,	incluindo	Giardia.	Este	medicamento	foi	lançado	em	1996,	aprovado	em	2002
nos	Estados	Unidos	para	o	tratamento	de	diarreia	causada	por	Giardia	e	Cryptosporidium	e	apenas	em	2006	este	medica	mento	foi	introduzido	no	Brasil	e	registrado	pela	ANVISA.	Considerando	a	alta	toxicidade	sistêmica	da	maioria	dos	medicamentos	adotados,	atualmente,	a	paromomicina	apresenta-se	como	uma	alternativa	mais	segura	para	o	tra-
tamento	da	infecção	durante	a	gestação.	140	Os	esquemas	terapêuticos	para	giardíase	mais	empre	gados	são:	■	5-nitroimidazóis	•	metronidazol:	15	a	20	mg/kg	durante	7	a	10	dias	con	secutivos,	para	crianças,	via	oral.	
A	dose	para	adultos	e	de	250	mg,	duas	vezes	ao	dia;	•	tinidazol:	dose	única	de	2	g	para	adulto	e	1	g	para	crianças,	sob	a	forma	líquida;	este	produto	também	é	apresentado	sob	a	forma	de	supositórios,	com	bons	resultados;	deve-se	repetir	a	dose	1	semana	depois;	•	secnidazol:	a	dose	para	adultos	é	de	2	g,	em	dose	única	de	quatro	comprimidos,	de
preferência	à	noite,	tomados	em	uma	das	refeições.	Crianças	com	menos	de	5	anos:	125	mg,	duas	vezes	em	24	horas,	por	5	dias;	■	Nitrofuranos	•	furazolidona:	8	a	10	mg	por	kg	de	peso	por	dia	(má	ximo	de	400	mg/dia)	durante	7	dias,	para	crianças.	Para	adultos,	a	dose	é	de	400	mg	em	24	horas,	em	duas	ou	quatro	vezes	por	dia,	durante	7	dias.	
Não	deve	ser	administrado	a	recém-nascidos	ou	a	mulhe	res	que	estejam	am	am	entando	devido	ao	risco	de	anemia	hemolítica;	■	Benzimidazóis	•	albendazol:	recom	endado	na	dose	de	400	mg	(um	comprimido)	ao	dia,	durante	5	dias	consecutivos.	Não	deve	ser	em	pregado	para	o	tratam	ento	de	crianças	com	idade	inferior	a	2	anos;	■	5-nitrotiazóis	•
nitazoxanida:	a	dose	recom	endada	para	adultos	e	crianças	a	partir	de	12	anos	de	idade	é	de	500	mg.	duas	vezes	ao	dia	para	adultos;	para	crianças	de	4	a	12	anos,	recomenda-se	a	dose	de	200	mg,	duas	vezes	ao	dia,	durante	3	dias	consecutivos.	CAPÍTULO	14	A	m	e	b	ía	s	e	:	E	n	ta	m	o	e	b	a	h	isto	ly	tic	a	/	E	n	ta	m	o	e	b	a	d	is	p	a	r	Edward	Félix	Silva
Maria	Aparecida	Gomes	In	tr	o	d	u	ç	ã	o	A	E	ntam	oeba	histo	lytica	é	o	agente	etiológico	da	Krebíase,	importante	problema	de	saúde	pública	que	leva	ao	óbito	anualm	ente	cerca	de	100.000	pessoas,	constit_ndo	a	segunda	causa	de	mortes	por	parasitoses.	Apesar	z	i	alta	mortalidade,	muitos	casos	de	infecções	assintomárcas	são	registrados.	N	o	início
do	século	XX,	estimavaie	que	cerca	de	12%	da	população	mundial	portavam	o	Tarasito	em	seu	trato	intestinal,	mas	destes,	somente	10%	srresentavam	sintomas	da	doença.	Este	elevado	número	íe	issintom	áticos	fez	Brum	pt,	em	1925,	sugerir	a	exis~èzz:a	de	outra	espécie	de	ameba,	E.	dispar,	infectando	ts	^sintom	áticos.	Esta	hipótese	foi	rejeitada
pela	maioria	Dcs	pesquisadores	na	época,	que	acreditavam	que	a	grande	«	ir.abilidade	de	virulência	da	E.	histolistica	respondia	ro	r	aquele	quadro.	Porém	,	na	década	de	1980	começau	n	a	acum	ular-se	dados	que	davam	suporte	à	hipótese	s	t	Brumpt.	Inicialmente,	estudos	do	perfil	isoenzimático	Besses	protozoários	revelaram	diferenças	entre
amebas	ar:	■enientes	de	indivíduos	sintomáticos	e	assintomáticos;	r—	seguida,	diferenças	imunológicas	e	genéticas	também	feram	somadas.	
E,	em	1977,	a	OMS	assume	a	E.	dispar	remo	espécie	infectando	os	humanos.	Esta	nova	espécie	se—s	a	responsável	pela	m	aioria	das	infecções	assinton	g	:	:as	atribuídas	à	E.	histolytica.	N	o	entanto,	casos	de	amebíase	sintomática,	denominados	colite	não	disentérica,	i	:	r	n	i	identificados	como	produzidos	pela	E.	dispar.	Os	estudados	de	indivíduos
apresentando	este	quadro	dínico	não	mostraram	invasão	da	mucosa,	consistindo	em	■n.	rbrte	indício	de	que	esta	ameba	não	produziria	doença	z:m	o	a	E.	histolytica.	Atualmente,	mesmo	com	o	ressurgimento	da	E.	disp	v	i	amebíase	continua	definida	como	infecção	sintoou	assintom	ática	causada	pela	E.	histolytica.	A	aicia	desta	protozoose	e	a
porcentagem	de	assinncos	ainda	não	é	consenso.	Outro	fator	que	causa	-	n	f	u	s	ã	o	p	ara	a	determ	inação	da	real	p	rev	a	lên	c	ia	da	£	histolytica	é	a	ex	istên	cia	da	E.	m	o	shkovskii,	tam	n	e	n	m	orfologicam	ente	indistinguível	da	E.	histolytica.	:	"	-	-	0	15	E.	m	oshkovskii,	considerada	de	vida	livre,	infecta	oca	sionalm	ente	o	ser	humano.	Por	isso	é
urgente	o	desen	volvim	ento	de	técnicas	sensíveis,	específicas	e	de	baixo	custo	para	o	diagnóstico	diferencial	entre	E.	
histolytica,	E.	dispar	e	E.	moshkovskii,	as	quais	possam	ser	utilizadas	tanto	para	diagnóstico	laboratorial	rotineiro	quanto	para	estudos	epidemiológicos.	C	la	s	s	ific	a	ç	ã	o	A	classificação	das	am	ebas	que	vivem	no	intestino	humano,	segundo	o	Comitê	de	Sistemática	da	Sociedade	Internacional	de	Protozoologia,	é	a	seguinte:	Protozoa,	Philum
Sarcomastigophora,	Suphilum	Sarcodina,	superclasse	Rhizopoda,	classe	Lobozia,	ordem	Aemoebida,	família	Entamoebidae	e	gêneros	Entamoeba,	Iodamoeba	e	Endolimax.	
O	gênero	Dientamoeba,	que	anti	gamente	pertencia	à	família	Entamoebidae,	pertence	hoje	à	família	Dientamoebidae,	mas	é	classicamente	relatada	como	ameba.	Todas	as	espécies	do	gênero	E	ntam	oeba	vivem	no	intestino	grosso	de	humanos	ou	de	animais,	à	exceção	da	Entamoeba	moshkoviskii,	que	é	uma	ameba	de	vida	livre	e	E.	gingivalis	que	vive
na	boca.	Esse	gênero	se	caracteriza	por	possuir	núcleo	esférico	ou	arredondado	e	vesiculoso,	com	a	cromatina	periférica	formada	por	pequenos	grânulos	justa	postos	e	distribuídos	regularmente	na	parte	intema	da	mem 	brana	nuclear,	lembrando	uma	roda	de	carroça;	o	cariossoma	é	relativamente	pequeno,	central	ou	excêntrico.	As	espécies	de	ameba
pertencentes	ao	gênero	Entamoeba	foram	reunidas	em	grupos	diferentes,	segundo	o	número	de	núcleos	do	cisto	maduro	ou	pelo	desconhecimento	dessa	forma.	São	eles:	•	Entamoeba	com	cistos	contendo	oito	núcleos,	tam		bém	chamada	grupo	coli:	E.	coli	(homem),	E.	muris	(roedores).	E.	gallinarum	(aves	domésticas).	•	Entam	oeba	de	cistos	com
quatro	núcleos,	também	chamada	grupo	hystolytica:	E.	histolytica	(homem),	E.	dispar	(homem),	E.	ranarum	(sapo	e	rã),	E.	invadens	(cobras	e	répteis),	E.	moshkoviskii	(vida	livre).	141	•	E	n	ta	m	o	eb	a	de	cisto	com	um	núcleo:	E.	p	o	le	c	k	i	(porco,	macaco	e,	eventualmente,	humanos),	E.	suis	(porco,	para	alguns	sinonímia	de	E.	polecki).	•	Entamoeba
cujos	cistos	não	são	conhecidos	ou	não	possuem	cistos:	E.	gingivalis	(humanos	e	macacos).	Assim,	várias	espécies	de	ameba	podem	ser	encontra	das	no	homem:	Entamoeba	histolytica	(Shaudinn,	1903);	E.	hartmanni	(Von	Prowazek,	1912);	E.	dispar	(Brumpt,	1925);	Entam	oeba	coli	(Grassi,	1879);	Endolim	ax	nana	(W	enyon	e	O	’Connor,	1917);	Iodam
oeba	butschlii	(Von	Prowazek,	1912);	Diantamoeba	fragilis	(Jepps	e	Dobell,	1918).	Essas	espécies	vivem	no	intestino	grosso,	sendo	a	E.	histolytica	a	única	que,	em	determinadas	situações,	pode	ser	patogênica.	
E.	
gengivalis	vive	na	cavidade	bucal.	
M	o	r	fo	lo	g	ia	As	amebas	citadas	se	distinguem	umas	das	outras	pelo	tamanho	do	trofozoíto	e	do	cisto,	pela	estrutura	e	pelo	núme	ro	dos	núcleos	nos	cistos,	pelo	número	e	formas	das	inclusões	citoplasmáticas	(vacúolos	nos	trofozoítos	e	corpos	cromatoides	nos	cistos).	Devemos	chamar	a	atenção,	no	entanto,	que	a	distinção	entre	as	espécies	é	difícil,
pois	nenhuma	delas	se	diferencia	facilmente	das	demais,	principalmente	nos	trofo	zoítos	a	fresco.	Portanto,	para	que	seja	feito	um	diagnóstico	diferencial	seguro	é	necessária	a	observação	das	várias	estru	turas	em	mais	de	um	exemplar.	Usualmente,	encontramos	os	trofozoítos	no	intestino,	nas	úlceras,	nas	fezes	diarreicas;	os	cistos	imaturos	ou
maduros	(bi	ou	tetranucleados)	estão	presentes	nas	fezes	normais.	Assim,	a	morfologia	das	espé	cies	que	ocorrem	no	homem	são:	•	Iodamoeba	butschlii	(Prowazeck,	1911)	E	uma	ameba	pequena,	medindo	cerca	de	10-15	pm.	tanto	o	cisto	quanto	o	trofozoíto.	E	muito	comum	entre	nós,	m	as	não	é	p	atogênica.	O	núcleo	tem	m	em	brana	espessa	e	não
apresenta	cromatina	periférica;	o	cariossoma	é	muito	grande	e	central.	O	cisto	possui	um	só	núcleo	e	um	grande	vacúolo	de	glicogênio	que,	quando	corado	pelo	lugol,	tom	a	a	cor	castanho-escura.	E	um	a	am	eba	comensal	do	intestino	grosso	do	homem.	E	encontrada	em	várias	espécies	de	primatas	e	no	porco,	mas	parece	que	as	formas	desses	animais
não	infectam	humanos	e	vice-versa	(Figura	15.1).	em	culti	30	pm.	mas	con	a	fresco	emissão	nos;	cos	estar	de	Quando	encontn	sivo	ou	outros	d	r	•	Endolimax	nana	(Wenyon	e	O	connor,	1917)	E	a	m	enor	ameba	que	vive	no	homem.	O	trofozoíto	m	ede	10-12	pm	,	com	o	cito	p	lasm	a	claro,	m	em	brana	nuclear	fina	e	sem	grãos	de	cromatina,	cariossoma
grande	e	irregular.	O	cisto	mede	8	pm;	é	oval,	contendo	quatro	núcleos	pequenos;	às	vezes	podem	ser	vistos	corpos	cro	m	atoides	pequenos	e	ovoides.	
E	um	a	am	eba	comensal,	vivendo	na	luz	da	região	cólica	do	homem	e	de	alguns	primatas	(Figura	15.1).	•	Entamoeba	gingivalis	(Gross,	1919)	E	muito	comum	no	tártaro	dentário,	e	em	processos	inflamatórios	da	gengiva.	Não	é	patogênica.	Não	possui	cis	tos.	Os	trofozoítos	medem	de	5	a	35	pm,	algo	semelhante	aos	da	E.	histolytica.	Uma	forma
semelhante	é	encontrada	em	cães,	gatos	e	macacos.	A	transmissão	ocorre	pelo	con	tato	direto	(beijo,	lambeduras)	e	perdigotos.	•	E.	coli	(Grossi,	1879)	Trofozoíto	mede	cerca	de	20	a	50	pm	,	o	citoplasma	não	é	diferenciado	em	endo	e	ectoplasma;	o	núcleo	apre	senta	a	crom	atina	grosseira	e	irregular	e	o	cariossom	a	grande	e	ex	cên	trico	.	O	cisto	ap
resen	ta-se	com	o	um	a	pequena	esfera	m	edindo	15-20	pm	,	contendo	até	oito	núcleos,	com	corpos	cromatoides	finos,	semelhantes	a	fei	xes	ou	agulhas	(Figura	15.1	e	Tabela	15.1).	•	E	.	hartmanni	(Von	Prowazeck,	1912)	E	pequena,	medindo	7	a	12	pm,	com	ecto	e	endoplasma	diferenciados.	A	estrutura	nuclear,	na	m	aioria	dos	casos,	é	sem	elhante	à
da	E.	histolytica',	às	vezes,	a	crom	atina	apresenta-se	grosseira	e	irregular.	O	cariossoma	é	pequeno	(punctiforme),	às	vezes	é	visto	no	centro	do	núcleo,	porém	é	mais	comumente	visto	em	posição	ligeiramente	excêntrica.	
A	cromatina	apresenta-se	em	crescente,	em	1/3	das	formas.	Os	cistos	medem	5	a	10	pm	de	diâm	etro,	apresentando	quatro	núcleos.	A	estrutura	nuclear	dos	cistos	é	semelhante	à	dos	trofozoítos,	em	bora	os	núcleos	sejam	m	enores	e	a	cromatina	mais	fina	(Figura	15.1	e	Tabela	15.1).	Os	corpos	crom	atoides	são	geralm	ente	pequenos,	arredondados	ou
quadrados.	E	uma	ameba	difícil	de	cultivar.	
A	E.	hartm	anni	vive	como	um	com	ensal	na	luz	do	intestino	grosso,	e	os	cistos	são	frequentemente	confundi	dos	com	os	de	E.	histolytica.	
•	Dientamoeba	fragilis	(Jepps	e	Dokell,	1988)	A	sua	principal	característica	é	apresentar	dois	núcleos	na	m	aioria	dos	trofozoítos	e	não	possuir	cistos.	Os	tro	fozoítos	medem	de	8	a	22	pm	de	diâmetro.	Os	núcleos	não	possuem	crom	atina	periférica	e	a	m	assa	crom	ática	se	condensa	em	quatro	a	seis	grânulos,	geralm	ente	com	disposição	irregular,
alguns	deles	mais	densos	e	grosseiros.	A	m	aioria	dos	pesquisadores	considera	a	D.	fragilis	como	não	patogênica,	embora	alguns	digam	que	poderia	ser	responsável	por	alguma	sintomatologia	intestinal	branda	(diarreia).	O	m	ecanism	o	de	transm	issão	não	é	bem	conhecido.	Com	o	não	form	a	cistos,	suspeita-se	que	os	trofozoítos	poderiam	ser
veiculados	dentro	de	ovos	de	helmintos.	•	E.	histolytica	(Sckaudinn,	1903)	Por	ser	patogênica,	será	descrita	em	detalhes,	em	cada	uma	de	suas	fases:	trofozoíto	ou	forma	vegetativa,	cisto	ou	forma	de	resistência,	pré-cisto	e	metacisto.	V______	FIGURA	1	M	ede	de	20	até	40	pm	,	mas	pode	chegar	a	60	pm	nas	formas	obtidas	de	lesões	tissulares	(forma
invasiva);	cistos;	En	(7)	trofoz	CAPÍTULO	15	CAPÍTULO	em	culturas	ou	disenterias,	os	trofozoítos	medem	entre	20	e	30	pm.	Geralmente	tem	um	só	núcleo,	bem	nítido	nas	for	mas	coradas	e	pouco	visível	nas	formas	vivas.	Examinando	a	fresco,	apresenta-se	pleomórfico,	ativo,	alongado,	com	emissão	contínua	e	rápida	de	pseudópodes,	grossos	e	hiali-
nos;	costuma	imprimir	movimentação	direcional,	parecendo	estar	deslizando	na	superfície,	semelhante	a	uma	lesma.	Q	uando	proveniente	de	casos	de	disenteria,	é	com	um	encontrar	eritrócitos	no	citoplasma;	o	trofozoíto	não	invasivo	ou	virulento	apresenta	bactérias,	grãos	de	amido	ou	cutros	detritos	em	seu	citoplasma,	mas	nunca	eritrócitos.	-15	pm,
m	entre	m	brana	iossoma	úcleo	e	corado	am	eba	■ada	em	:	que	as	e-versa	Trofozoítos	117)	O	citoplasma	apresenta-se	dividido	em	ectoplasma.	que	e	claro	e	hialino,	e	endoplasma,	que	é	finamente	granuloso,	com	vacúolos,	núcleo	e	restos	de	substâncias	alimentares	(Figura	15.1	e	Tabela	15.1).	O	trozofoíto,	quando	fixado	e	corado	pela	hematoxilina
férrica,	apresenta	diferenças	entre	ecto	e	endoplasma;	o	núcleo	é	bem	visível	e	destacado,	geralmente	esférico.	A	membrana	nuclear	é	bastante	delgada	e	a	cromatina	justa	posta	internamente	a	ela	é	formada	por	pequenos	grânulos,	uniformes	no	tamanho	e	na	distribuição,	dando	ao	núcleo	um	aspecto	de	anel.	Cistos	fozoíto	abrana	grande	quatro	os
croíensal.	alguns	cessos	;ui	cislhante	ntrada	o	con-	*)	icleos	's	troicleos	rática	:	com	eiros.	agil	is	ideria	ran	da	eido.	oitos	cada	to	ou	14	__________	J	1	^^™	pm	iva);	.0	15	^HGURA	15.1.	Amebas	encontradas	em	humanos:	Entamoeba	histolytica:	(1)	trofozoíto;	(2)	trofozoíto	de	ciclo	patogênico;	(9)	e	(10)	rstos;	Entam	oeba	hartm	anni:	(3)	e	(4)trofozoítos;
(11)	cistos;	Entam	oeba	c	o	li:	(5)trofozoítos;(12)	cistos;	Endolim	ax	nana:	(6)	e	Tl	trofozoítos;	(13)	cisto;lodam	oeba	bu	stch	lii:	(8)trofozoítos;	(14)	cisto.(Adaptado	de	Rey,1973.)	fAPÍTULO	15	I	M	143	Na	parte	central	do	núcleo	encontra-se	o	cariossoma,	tam	bém	cham	ado	endossom	a.	E	pequeno	e	com	cons	tituição	sem	elhante	à	crom	atina
periférica.	As	vezes,	o	cariossom	a	apresenta-se	formado	por	pequenos	grânulos	centrais,	dando	um	a	configuração,	com	a	crom	atina,	de	“roda	de	carroça”.	P	ré-cisto	É	uma	fase	intermediária	entre	o	trofozoíto	e	o	cisto.	E	oval	ou	ligeiramente	arredondado,	menor	que	o	trofozoíto.	O	núcleo	é	sem	elhante	ao	do	trofozoíto.	No	citoplasma	podem	ser
vistos	corpos	cromatoides,	em	forma	de	bastonetes,	com	pontas	arredondadas.	M	e	ta	c	isto	É	um	a	forma	m	ultinucleada	que	emerge	do	cisto	no	intestino	delgado,	onde	sofre	divisões,	dando	origem	aos	trofozoítos.	C	isto	s	São	esféricos	ou	ovais,	m	edindo	8	a	20	pm	de	diâ	m	etro.	
Em	preparações	sem	coloração	ou	a	fresco,	eles	aparecem	como	corpúsculos	hialinos,	claros,	às	vezes	de	coloração	palha,	com	as	paredes	refringentes.	Os	núcleos	são	pouco	visíveis.	Q	uando	corados	pelo	lugol	ou	pela	hematoxilina	férrica,	os	núcleos	tomam-se	bem	visíveis	e	variam	de	um	a	quatro,	tomando	a	cor	castanho-escuro;	a	membrana
nuclear	é	mais	escura	devido	ao	revestimento	da	cromatina,	que	é	um	pouco	reffingente;	o	cariossoma	é	pequeno,	situado	no	centro	do	núcleo,	se	cora	também	de	marrom-escuro	ou	negro.	Os	corpos	cromatoides,	quando	presentes	nos	cistos,	têm	a	forma	de	bastonetes	ou	de	cha	rutos,	com	pontas	arredondadas.	As	vezes	apresentam-se	como	massas
de	formas	regulares;	seu	número	é	variável,	mas,	em	geral,	de	um	a	quatro.	Encontramos	também	no	citoplasm	a	dos	cistos	regiões	que	se	coram	de	castanho	pelo	lugol:	são	as	reservas	de	glicogênio,	também	chama	das	“vacúolos	de	glicogênio”.	Nas	preparações	coradas	pela	hematoxilina	férrica,	os	cistos	apresentam-se	com	coloração	cinza-azulado,
o	citoplasm	a	se	cora	de	cinza	e	o	núcleo	é	bastante	destacado,	em	azul	ou	negro,	com	membrana	e	crom	atina	também	em	azul	ou	negro,	com	morfologia	semelhante	à	descrita	para	os	trofozoítos.	Os	corpos	croma	toides	se	coram	de	azul,	com	pontas	arredondadas.	
Na	microscopia	eletrônica,	os	trofozoítos	da	E.	histoly	tica	caracterizam-se	pela	ausência	de	mitocôndria,	aparelho	de	Golgi,	retículo	endoplasmático,	centríolos	e	microtúbulos,	que	são	organelas	diferenciadas	e	encontradas	nas	células	eucariotas.	
B	io	lo	g	ia	e	C	ic	lo	B	io	ló	g	ic	o	Os	trofozoítos	da	E.	histolytica	normalmente	vivem	na	luz	no	intestino	grosso	podendo,	ocasionalmente,	penetrar	na	mucosa	e	produzir	ulcerações	intestinais	ou	em	outras	regiões	do	organismo,	como	fígado,	pulmão,	rim	e,	mais	raramente,	no	cérebro.	Com	o	constituintes	básicos	da	m	em	brana	plasm	átic	a,	enco	n
tram	o	s	ca	rb	o	id	rato	s,	lip	íd	io	s	e	p	ro	teín	as.	Carboidratos,	principalmente	a	glicose	ou	os	seus	políme	ros,	fazem	parte	do	metabolismo	do	parasito.	Os	trofozoítos	de	E.	histolytica,	tendo	como	ambiente	normal	o	intestino	grosso,	são	essencialmente	anaeróbios.	
C	ontudo,	am	ebas	são	hábeis	para	consum	ir	oxigênio,	podendo	crescer	em	atmosferas	contendo	até	5%	de	oxigê	nio.	
O	catabolismo	da	glicose	difere	consideravelmente	da	maioria	das	células	eucariotas	animais,	pois	não	possuem	mitocôndrias,	citocromos	e	ciclo	do	ácido	cítrico.	N	a	glicólise	anaeróbica	operam	enzimas	não	usuais,	sendo	pro	duzido	sob	essas	condições	etanol,	CO,	e	ATP.	
A	lo	com	oção	se	dá	atrav	és	de	p	seu	d	ó	p	o	d	e	s,	e	a	ingestão	de	alimentos	por	fagocitose	(partículas	sólidas:	hemácias,	bactérias	ou	restos	celulares)	e	por	pinocitose	(ingestão	de	partículas	líquidas).	A	m	ultiplicação	se	dá	através	de	divisão	binária	dos	trofozoítos.	Ciclo	B	iológico	E	m	onoxênico	e	muito	sim	ples	e	se	encontra	resu	mido	na	Figura
15.2.	No	ciclo,	encontramos	uma	série	de	estágios:	trofozoíto,	pré-cisto,	cisto	e	metacisto.	O	ciclo	se	inicia	pela	ingestão	dos	cistos	maduros,	junto	de	alimentos	e	água	contaminados.	Tabela	15.1	Diferenças	Morfológicas	entre	Algumas	Espécies	de	Entam	oeba	Intestinais	Humanas	Espécies	Caracteres	E.	histolytica	E.	coli	E.	hartmanni	Tamanho	20-60
pm	20-50	pm	Até	10	pm	Citoplasma	Ecto	e	endo	Uniforme	Variável	Hemácias	Às	vezes	presente	Ausente	Ausente	Cromatina	nuclear	Grânulos	delicados	Grânulos	grosseiros	Crescente	Cariossoma	Pequeno	e	central	Grande	e	excêntrico	Pequeno	e	central	Cisto	Até	quatro	núcleos	Até	oito	núcleos	Até	quatro	núcleos	Corpo	cromatoide	Bastonete	Feixes
ou	agulhas	Riziforme	Trofozoíto:	CAPÍTULO	15	J	■KURA	15.2.	Ciclo	biológico	de	Entam	oeba	histolytica:	observar	ciclos	patogênicos	com	trofozoítos	invasivos	maiores.	Os	cistos	passam	pelo	estôm	ago,	resistindo	à	ação	i	suco	gástrico,	chegam	ao	final	do	intestino	delgado	ou	n	.10	do	intestino	grosso,	onde	ocorre	o	desencistamento,	rcm	a	saída	do
metacisto,	através	de	uma	pequena	fenda	parede	cística.	Em	seguida,	o	metacisto	sofre	sucessivas	:	:sões	nucleares	e	citoplasmáticas,	dando	origem	a	quatro	:	iepois	oito	trofozoítos,	chamados	trofozoítos	metacís*	:	:'S.	Estes	trofozoítos	m	igram	para	o	intestino	grosso	o	ce	se	colonizam.	Em	geral,	ficam	aderidos	à	mucosa	do	~:estino,	vivendo	como
um	comensal,	alimentando-se	de	cetritos	e	de	bactérias.	Sob	certas	circunstâncias,	ainda	não	—uito	bem	conhecidas,	podem	desprender	da	parede	e,	na	_z	do	intestino	grosso,	principalmente	no	cólon,	sofrer	a	IAPITULO	15	ação	da	desidratação,	eliminar	substâncias	nutritivas	pre	sentes	no	citoplasma,	transformando-se	em	pré-cistos;	em	seguida,
secretam	uma	membrana	cística	e	se	transformam	em	cistos,	inicialmente	mononucleados.	
Através	de	divisões	nucleares	sucessivas,	se	transformam	em	cistos	tetranucleados,	que	são	eliminados	com	as	fezes	normais	ou	formadas.	Os	cistos	geralmente	não	são	encontrados	em	fezes	lique	feitas	ou	disentéricas.	Ciclo	P	atogên	ico	Em	situações	que	não	estão	bem	conhecidas,	o	equi	líbrio	parasito-hospedeiro	pode	ser	rom	pido	e	os	trofo-	zoítos
invadem	a	submucosa	intestinal,	m	ultiplicando-se	ativam	ente	no	interior	das	úlceras	e	podem	,	através	da	circulação	porta,	atingir	outros	órgãos,	como	o	fígado	e,	posteriorm	ente,	o	pulmão,	o	rim,	o	cérebro	ou	a	pele,	causando	amebíase	extraintestinal.	O	trofozoíto	presente	nestas	úlceras	é	denominado	forma	invasiva	ou	virulenta.	N	a	intimidade
tissular,	não	forma	cistos,	são	hematófagos	e	muito	ativos	(Figura	15.3).	P	a	to	g	e	n	ia	e	V	ir	u	lê	n	c	ia	A	m	eb	íase	é	a	in	fe	cç	ão	do	hom	em	c	a	u	sa	d	a	pela	Entamoeba	histolytica,	com	ou	sem	manifestação	clínica.	Um	dos	mais	intrigantes	aspectos	da	biologia	dessa	ameba	é	sua	inexplicada	variabilidade	quanto	ao	potencial	pato	gênico	e	à	diferença
de	virulência.	Este	fato	parece	estar	diretamente	ligado	à	natureza	de	fatores	que	determinam	a	virulência	do	parasito,	principalmente	o	que	faz	mudá-lo	de	um	tipo	comensal	para	um	agressivo,	invasor.	Parece	que	o	início	da	invasão	amebiana	é	resultante	da	ruptura	ou	que	bra	do	equilíbrio	parasito-hospedeiro,	em	favor	do	parasito.	São	inúmeros	os
fatores	ligados	ao	hospedeiro:	localização	geográfica,	sexo,	idade,	resposta	imune,	estado	nutricional,	dieta,	alcoolismo,	clima	e	hábitos	sexuais.	
Dentre	os	fatores	diretam	ente	ligados	ao	meio	onde	as	amebas	vivem,	destaca-se	a	microbiota	bacteriana	asso	ciada.	Determinadas	bactérias,	principalmente	anaeróbicas,	são	capazes	de	potencializar	a	virulência	de	cepas	de	E.	
histolytica,	cujos	mecanismos	envolvidos	nesta	interação	são	ainda	especulativos.	Dentre	estas	bactérias	encontramse	várias	cepas	de	Escherichia	coli,	Salmonella,	Shiguela,	Enterobacter	e	Clostridium.	Outros	fatores,	como	o	coles	terol,	passagens	sucessivas	em	diversos	hospedeiros	ou	reinfecções	sucessivas,	podem	aumentar	a	sua	virulência.
FIGURA	15.3.	Localizações	da	Entam	oeba	histolytica.	(1)	Lo	calização	primária	-	intestino	grosso;	(2)-(9)	localizações	se	cundárias:	(2)	úlcera	perineal;	(3)	"abscesso"	esplénico	(via	hematogênica);	(4)	"abscesso"	pulmonar;	(5)	"abscesso"	cerebral	(via	hematogênica);	(6)	"abscesso"	pulmonar	(con	tiguidade);	(7)	"abscesso"	hepático	(via	hematogênica);
(8)	"abscesso"	hepático	(contiguidade);	(9)	úlcera	cutânea	(conti	guidade).	
(Adaptado	de	Barroeta-Flores	e	cols.,	1970.)	T	r	a	n	sm	issã	o	O	mecanismo	de	transmissão	ocorre	pela	ingestão	de	cistos	maduros	em	alimentos	(sólidos	ou	líquidos).	O	uso	de	água	sem	tratamento,	contaminada	por	dejetos	huma	nos,	é	um	modo	frequente	de	contaminação;	ingestão	de	alimentos	contaminados	(verduras	cruas	-	alface,	agrião;	frutas	-
morango)	é	importante	veículo	de	cistos.	Alimentos	tam	bém	podem	ser	contam	inados	por	cistos	veiculados	nas	patas	de	baratas	e	moscas	(essas	também	são	capazes	de	regurgitar	cistos	anteriormente	ingeridos).	Além	disso,	falta	de	higiene	domiciliar	pode	facilitar	a	disseminação	de	cistos	dentro	da	família.	Os	“portadores	assintom	áticos”	que
manipulam	alimentos	são	importantes	disseminadores	dessa	protozoose.	146	Com	relação	ao	parasito,	sabe-se	que	a	evolução	da	patogenia	ocorre	após	a	invasão	dos	tecidos	pelos	trofozoítos	invasivos	e	virulentos.	Os	mecanismos	dessa	invasão	não	estão	ainda	totalmente	esclarecidos.	Tudo	indica	que	a	E.	histolytica	tem	um	efeito	letal	direto	sobre	a
célula,	necessitando,	para	isso,	que	haja	inicialm	ente	um	a	forte	adesão	entre	a	am	eba	e	a	célula	que	será	lesada	(Figura	15.4).	Esta	adesão	parece	estar	mediada	por	lectinas	conti	das	na	superfície	das	amebas,	sendo	auxiliadas	por	forma	ções	filopódicas	que	ampliam	a	adesão,	logo	seguida	pela	fagocitose.	A	lectina	Gal/GalNac	se	destaca	na	adesão
da	ameba	à	célula-alvo.	Uma	vez	vencida	a	barreira	epitelial,	os	movimentos	ameboides	e	a	liberação	de	enzimas	proteolíticas	(hialuronidases,	proteases	e	mucopolissacaridases)	favorecem	a	progressão	e	a	destruição	dos	tecidos.	Dentre	as	muitas	enzimas	produzidas	por	E.	
histolytica,	as	cisteíno	proteases	constituem	importantes	efetoras	da	lesão	tecidual.	Outra	ferramenta	usada	pela	E.	histolytica	para	lesionar	os	tecidos	são	os	amebaporos,	induzindo	apoptose	e	lise	osmótica	da	célula-alvo.	Parece	que	a	ameba	tem	certa	dificuldade	em	penetrar	na	m	ucosa	intestinal	intacta,	havendo	fortes	indicações	de	que	penetre
inicialmente	nas	regiões	intraglandulares.	Uma	vez	invadida	a	mucosa,	os	trofozoítos	se	m	ultipli	cam	e	prosseguem	penetrando	nos	tecidos	sob	a	forma	de	microulcerações	em	direção	à	muscularis	mucosae,	com	escassa	reação	inflam	atória.	N	a	subm	ucosa,	as	amebas	podem	progredir	em	todas	as	direções,	determinando	ini	cialmente	a	típica
ulceração	chamada	“botão	de	camisa”	ou	“colo	de	garrafa”	(Figura	15.'7A).	Estas	são	resultado	da	necrose	liquefativa	produzida	inicialmente	pelas	amebas,	podendo	haver	invasão	bacteriana	secundária,	agravando	a	lesão.	As	lesões	amebianas	são	mais	frequentes	no	ceco	e	na	região	retossigmoidiana.	As	úlceras	variam	muito	em	tamanho	e	forma	e
podem	estender-se	a	grandes	proporções	CAPITULO	15	do	intestino	grosso	com	comprometimento	de	toda	a	parede	intestinal	com	consequente	perfuração	levando	à	peritonite	fecal.	Ocasionalmente,	os	trofozoítos	podem	induzir	uma	resposta	inflamatória	proliferativa	com	formação	de	uma	massa	granulomatosa,	chamada	“ameboma”.	Essa	forma-
ção	não	é	comum	na	amebíase.	As	amebas	podem	penetrar	nos	vasos	sanguíneos	e,	através	da	circulação	porta,	atingir	primeiramente	o	fígado,	que	é	o	principal	órgão	com	aco	metimento	extraintestinal,	formando	“abscessos”	ou,	mais	propriamente,	necrose	coliquativa.	Podem	também	atingir	o	pulmão	e	mais	raramente	o	cérebro.	Atingem	ainda,	em
certas	circunstâncias,	a	pele	e	as	regiões	anal	ou	vaginal	iperíneo)	(Figura	15.5).	A	E.	histolytica	induz	respostas	celular	e	humoral	em	rumanos	e	animais,	mas	isto	não	é	indicativo	de	imunidade	efetiva	após	a	infecção.	A	exacerbação	da	doença	pela	:munossupressâo	sugere,	por	outro	lado,	a	função	prote-	tora	dos	desconhecidos	mecanismos	de
defesa.	
Anticorpos	específicos	locais	e	circulantes	são	produzidos	regular	mente	durante	a	amebíase	invasiva.	Embora	os	anticorpos	e	o	complemento	sejam	líticos	para	os	trofozoítos	in	vivo,	a	escassa	correlação	desses	anticorpos	com	a	resistência	contradiz	a	sua	capacidade	protetora	in	vitro.	A	existência	de	reação	de	tipo	im	ediato	na	pele	(intraderm
orreação),	a	elevação	de	títulos	de	IgE	específicas	antiam	ebianas	sugerem	a	ocorrência	de	anafilaxia.	Também	é	observada	hipersensibilidade	retardada,	paralelamente	com	a	amebíase	hepática.	Essas	observações	são	consistentes	com	o	papel	da	imunidade	mediada	por	células.	A	elucidação	da	reação	antiam	ebiana	é	com	plicada	pelo	grande
número	de	componentes	antigênicos	existentes	na	E.	histolytica	que	podem	induzir	respostas	diversas.	M	a	n	ifesta	çõ	es	C	línicas	As	classificações	das	manifestações	clínicas	da	ame	bíase	geralm	ente	são	difíceis	e	arbitrárias.	O	Comitê	de	Peritos	da	OMS,	em	1969,	propôs	a	seguinte	classificação:	•	Formas	assintomáticas.	•	Formas	sintomáticas.	•	A
m	ebíase	intestinal:	a)	form	a	diarreica;	b)	form	a	disentérica;	c)	amebomas;	d)	apendicite	amebiana.	Complicações	e	sequelas	da	amebíase	intestinal:	per	furação,	peritonites,	hemorragia,	invaginação,	colites	pós-disentéricas	e	estenoses	(Figura	15.6).	•	Amebíase	extraintestinal.	•	Amebíase	hepática:	a)	aguda	não	supurativa;	b)	abs	cesso	hepático	ou
necrose	coliquativa.	•	Amebíase	cutânea.	
fagocitando	hemácias.	Foto	gentilmente	fornecida	pelo	Dr.	Tsutsumi,	do	Centro	de	n.estigación	y	Estúdio	Avanzados,	México,	1999,	a	quem	—uito	agradecemos.)	:	IGURA	15.4.	Entam	oeba	h	istolytica	•	Amebíase	em	outros	órgãos:	pulmão,	cérebro,	baço,	rim	etc.	•	Complicações	do	abscesso	hepático:	ruptura,	infecção	bacteriana	e	propagação	para
outros	órgãos.	P	erío	d	o	d	e	In	cu	bação	Muito	variável:	de	7	dias	até	anos	e	bastante	difícil	de	ser	determinado.	No	entanto	mais	comumente	situa-se	entre	2	a	4	semanas.	A	m	e	b	ía	s	e	I	n	te	s	tin	a	l	•	Formas	Assintomáticas	ou	Infecção	Assintom	ática	da	Amebíase	RGURA	15.5.	Extensa	ulceração	acometendo	a	região	perineal	e	nádegas	devido	à
Entam	oeba	histolytica	(úlcera	fagedênica).	
Segundo	Atlas	Schering	das	Dermatoses	Tropicais	-	n1	3	Doenças	Parasitárias.)	3APÍTUL0	15	Enquadra-se	neste	caso	a	grande	m	aioria	das	infec	ções	humanas	por	E.	
histolytica/E.	dispar:	80	a	90%	são	com	pletam	ente	assintom	áticas	e	a	infecção	é	detectada	pelo	encontro	de	cistos	no	exame	de	fezes.	E	a	forma	mais	encontrada	no	Centro-Sul	do	Brasil.	Estima-se	que	somente	10%	das	infecções	assintomáticas	sejam	produzidas	pela	E.	hisotlytica/E.	dispar.	N	o	entanto,	considerando	a	escas	sez	de	dados
substanciando	esta	estimativa,	cuidado	deve	ser	tomado	no	manejo	terapêutico	de	assintomáticos.	FIGURA	15.6.	Segmento	de	ceco	e	cólon	infectado	com	Entam	oeba	histolytica,	mostrando	ulcerações	múltiplas.	•	Formas	Sintom	áticas	A	m	e	b	ía	s	e	E	x	tr	a	in	te	s	tin	a	í	D	ia	r	r	e	ic	a	E.	histolytica	pode	se	localizar	em	qualquer	parte	do	corpo,	tal
como	pulm	ões,	cérebro,	trato	geniturinário	e	figado,	sendo	este	último	o	mais	frequente.	Estas	locali	zações	são	raras	em	nosso	meio,	com	exceção	da	região	amazônica,	onde	muitos	relatos	são	registrados.	E	um	a	das	formas	clínicas	mais	frequentes	no	nosso	meio.	
A	form	a	diarreica	se	m	anifesta	por	duas	a	quatro	evacuações,	diarreicas	ou	não,	por	dia,	com	fezes	moles	ou	pastosas,	às	vezes	contendo	muco.	Desconforto	abdominal	ou	cólicas	podem	ocorrer.	R	aram	ente	há	m	anifestação	febril.	O	que	caracteriza	esta	forma	no	nosso	meio	é	a	alter	nância	entre	a	manifestação	clínica	e	períodos	silenciosos,	com
funcionam	ento	normal	do	intestino.	A	m	aioria	das	amebas	provenientes	deste	quadro	clínico	foi	identificada	como	E.	dispar.	Ao	exame	físico	os	achados	geralmente	são	inespecíficos,	podendo	o	abdome	se	mostrar	levemente	dolorido	principalm	ente	no	hipocôndrio	direito,	e	com	peristaltismo	aumentado.	F	o	r	m	a	D	i	s	e	n	t	é	r	i	c	a	—	C	o	l	ite	s	A	m
e	b	i	a	n	a	s	A	disenteria	amebiana	aparece	m	ais	frequentemente	de	m	odo	agudo,	acom	panhada	de	m	uco	ou	de	sangue,	cólicas	intensas,	tenesm	o,	náuseas,	vôm	itos,	podendo	haver	calafrio	e	febre.	Usualmente	ocorrem	oito	a	dez,	ou	mais	evacuações	por	dia.	No	México	e	na	Venezuela,	de	2	a	15%	dos	casos	de	diarreia	aguda	em	crianças	reque-
rem	hospitalização.	Nos	casos	mais	graves	observam-se	inúmeras	evacuações	mucossanguinolentas,	febre	elevada	e	persistente,	prostração,	dor	abdominal	e	grave	desidrata	ção.	
Ao	exame	físico	pode-se	encontrar	além	de	distensão	abdominal	e	hepatomegalia,	sinais	de	irritação	peritoneal,	ou	seja,	abdome	agudo,	que	pode	ser	devido	à	perfuração	intestinal.	Estes	pacientes	podem	estar	com	o	quadro	de	síndrom	e	de	resposta	inflamatória	sistêm	ica	(sepse).	Os	grupos	mais	vulneráveis	para	a	evolução	de	formas	graves	são
crianças	de	baixa	idade,	grávidas,	indivíduos	em	terapia	com	corticoides	e	desnutridos.	As	com	plicações	da	am	ebíase	intestinal	são	muito	variadas	e	podem	atingir	até	40%	dos	casos,	interferindo	na	morbidade	e	na	mortalidade.	
As	mais	comuns	são:	per	furações	e	peritonite,	hemorragias,	colites	pós-disentéricas	e,	mais	raramente,	estenose,	apendicite	e	ameboma.	148	Abscesso	amebiano	do	fígado	(Figura	15.7B)	é	a	forma	mais	comum	da	amebíase	extraintestinaí.	Pode	ser	encon	trado	em	todas	as	faixas	etárias,	com	predom	inância	em	adultos	entre	20	e	60	anos,	e	é	mais
frequente	nos	homens.	Nos	países	onde	a	amebíase	invasiva	tem	alta	prevalência,	com	o	M	éxico,	Á	frica	do	Sul,	Tailândia,	Egito,	Vietnã,	índia,	dentre	outros,	o	abscesso	hepático	constitui	uma	importante	e	grave	complicação	da	amebíase.	Os	sintomas	associados	ao	abscesso	amebiano	podem	se	iniciar	de	modo	agudo	ou	gradual,	mas	com	piora	pro-
gressiva.	As	principais	manifestações	clínicas	são	represen	tadas	pela	tríade	composta	por	dor,	febre	e	hepatomegalia.	A	dor	se	localiza	no	quadrante	superior	direito	do	abdome,	podendo	estar	acompanhada	de	febre	intermitente	e	irre	gular,	variando	de	38°C	a	40°C,	com	calafrio	ou	não,	além	de	anorexia	e	perda	de	peso.	Cerca	de	8%	dos	abscessos
hepáticos	amebianos	rompem,	geralmente	para	dentro	da	cavidade	abdominal.	Entretanto,	raramente	pode	romper	para	dentro	dos	espaços	pleural	ou	pericárdico,	casos	estes	geralmente	fatais.	D	ia	g	n	ó	s	tic	o	D	ia	g	n	ó	stic	o	Clínico	Manifestações	clínicas	atribuídas	à	E.	histolytica	po	dem	ser	errôneas	devido	a	grande	superposição	de	sintomas
comuns	à	várias	doenças	intestinais.	N	a	maioria	dos	casos,	principalmente	na	fase	aguda,	pode	ser	facilmente	confun	dida	com	a	disenteria	bacilar,	salmoneloses,	síndrome	do	cólon	irritado	e	esquistossomose.	Por	essas	dificuldades	de	diagnóstico,	este	só	deverá	ser	considerado	definitivo	pelo	encontro	de	parasitos	nas	fezes.	



Em	muitos	casos,	a	retossigm	oidoscopia	com	o	exame	imediato	do	material	CAPÍTULO	15	iarte	do	inário	e	;	localii	região	a	forma	enconícia	em	lomens.	alência,	Vietnã,	ui	uma	podem	ira	propresentegalia.	bdome,	e	irre),	além	icessos	ítro	da	omper	'S	estes	FIGURA	15.7.	Lesões	provocadas	pela	Entam	oeba	histolytica:	A)	corte	histológico	de	uma
úlcera	amebiana	intestinal,	com	típico	aspecto	de	"botão	de	camisa";	B)	necrose	coliquativa	hepática	(abscesso	amebiano	hepático).	(Fotos	gentilmente	cedidas	por	Mosby	Co.	Medical	Parasitology,	1981.)	coletado	apresenta	bons	resultados	e	pode	esclarecer	cerca	de	85%	dos	casos.	No	abscesso	h	ep	ático	,	além	da	tríade	já	descrita,	pode-se	fazer	o
diagnóstico	usando-se	raios	X,	cintilografia,	ultrassonografia	e	tom	ografia	com	putadorizada.	Esses	métodos	podem,	em	mais	de	95%	dos	casos,	m	os	trar	claramente	a	localização,	o	número	e	a	evolução	do	abscesso.	O	abscesso	am	ebiano	no	fígado	apresenta-se	geralmente	com	uma	única	lesão	em	80%	dos	casos;	83%	deles	estão	localizados	no	lobo
direito.	Não	é	comum	a	invasão	bacteriana.	A	associação	do	abscesso	hepático	amebiano	com	a	amebíase	intestinal,	para	um	possível	diagnóstico,	nem	sempre	é	correspondida,	pois	somente	20%	dos	pacientes	com	abscesso	hepático	amebiano	têm	retocolites	com	ame	bas	nas	fezes.	As	fezes	podem	ser	coletadas	em	conservadores,	como	Schaudinn,
SAF,	álcool	prolivinílico,	quando	estão	lique	feitas	ou	diarreicas	e	em	formol	a	10%,	MIF,	SAF,	quando	são	formadas	ou	pastosas.	As	fezes	devem	ser	colocadas	no	fixador,	tão	logo	sejam	emitidas	e	na	proporção	de	uma	parte	de	fezes	para	três	de	conservante;	devem	ser	bem	hom	ogeneizadas,	para	que	o	conservante	atinja	todo	o	material	coletado.	A
verificação	do	aspecto	e	da	consistência	das	fezes	é	muito	importante,	principalmente	se	ela	é	disentérica	e	contém	muco	e	sangue.	
A	utilização	de	fezes	liquefeitas	após	o	uso	de	purgativos	(fezes	purgadas)	é	frequente	e,	em	muitos	casos,	aumenta	a	positividade	dos	exames.	
Nas	fezes	purgadas,	o	diagnóstico	diferencial	entre	os	trofozoí	tos	é	um	pouco	dificultado,	pois	muitas	vezes	a	cromatina	e	o	cariossoma	ficam	mais	grosseiros.	•	Fezes	Liquefeitas	D	ia	g	n	ó	stico	L	a	b	o	ra	to	ria	l	ca	poitomas	casos,	infunme	do	dades	nitivo	sos,	a	iterial	U	sualm	ente	é	feito	com	fezes,	soros	e	exsudatos.	Embora	o	exame	de	fezes	seja
laborioso,	consuma	muito	tem	po	na	sua	execução	e	dependa	da	com	petência	do	m	icroscopista,	é,	sem	dúvida,	o	m	ais	usado.	Tem	como	objetivo	identificar	trofozoítos	ou	cistos.	O	exame	direto	das	fezes	sem	conservante	é	muito	im	portante	na	distinção	entre	a	disenteria	am	ebiana	e	a	bacilar.	Nesta	última,	o	número	de	evacuações	é	sempre	maior,
com	tenesmo	intenso	e	grande	número	de	piócitos	e	hemácias	intactas.	Isto	normalmente	não	ocorre	na	disen	teria	amebiana.	A	coleta	e	o	condicionam	ento	das	fezes	são	muito	importantes;	deve	ser	coletada	sem	urina	e	sem	contamina	ção	com	outros	materiais	e	nunca	após	contato	com	o	solo,	pois	pode	haver	contaminação	com	amebas	de	vida
livre.	O	exame	a	fresco	das	fezes	deve	ser	feito	tão	logo	ela	seja	emitida,	após	no	máximo,	20	a	30	minutos,	pois	tem	como	objetivo	o	encontro	dos	trofozoítos.	O	diagnóstico	diferencial	baseia-se	principalmente	no	movimento,	na	dife-	LILO	15	CAPITULO	15	149	renciação	citoplasmática	(ecto	e	endoplasma)	e	na	presença	de	hemácias	fagocitadas.	O
exame	direto	deve	ter	apenas	um	valor	de	orientação	ou	triagem,	à	exceção	dos	casos	em	que	são	encontrados	trofozoítos	com	ativa	movimentação	direcional	e	hemácias	fagocitadas,	em	que	o	diagnóstico	de	disenteria	amebiana	pode	ser	feito	com	total	segurança.	Quando	o	exame	direto	não	puder	ser	feito	rapidamente,	as	fezes	devem	ser	coletadas
e	colocadas	nos	conservantes	fixadores.	O	Schaudinn	é	muito	eficiente,	porém	muito	tóxico	e	perigoso;	só	deve	ser	usado	quando	as	fezes	forem	coletadas	em	hospital	ou	laboratório	para	evitar	acidentes.	•	Fezes	Formadas	Nas	fezes	formadas	ou	normais,	o	diagnóstico	labora	torial	é	feito	pelo	encontro	dos	cistos,	utilizando-se	técnicas	de
concentração.	São	muitas	as	técnicas	de	concentração;	estão	baseadas	em	dois	princípios:	(1)	flutuação	em	solu	ção	de	alta	densidade,	como	a	solução	de	sulfato	de	zinco	a	33%	e	densidade	1.180.	Esta	técnica	é	usada	no	método	de	Faust	e	cols.	
(Capítulo	56);	(2)	centrifugação	em	éter:	m	étodos	de	M	IF	e	form	ol-éter.	A	lém	dessas	técnicas,	pode-se	usar	também	o	exame	direto	em	que	as	fezes	são	diluídas	com	salina	e	coradas	com	lugol	ou	pelos	métodos	de	sedim	entação	espontânea	em	água	(método	de	Lutz,	Hoffmam,	Pons	e	Janer).	Os	métodos	de	MIF,	formol-éter	ou	Faust	apresentam
resultados	muito	semelhantes	e	detectam	de	80	a	90%	dos	cistos.	O	método	de	Faust	é	mais	difícil	de	ser	feito,	razão	pela	qual	preferimos	os	métodos	de	MIF	ou	formol-éter.	Recomenda-se	sempre	fazer	o	exame	direto	como	tria	gem,	seguido	do	MIF,	formol-éter	ou	Faust.	Se	necessário,	faz-se	coloração	pela	hem	atoxinina	férrica.	A	utilização	de
substâncias	como	tetraciclinas,	hidróxido	de	magnésio,	óleos	minerais,	antidiarreicos	(como	caulim	ou	bismuto)	e	contraste	radiológico	(sulfato	de	bário)	podem	falsear	ou	dificultar	os	exames.	Em	vista	disso,	recomenda-se	fazer	o	exame	de	fezes	10	dias	após	terem	sido	administradas.	Como	a	eliminação	dos	cistos	é	intermitente	e	irregu	lar,
aconselha-se	coletar	as	fezes	em	dias	alternados	e	colo	cá-las	em	conservantes.	Um	bom	método,	e	muito	utilizado,	é	coletar	as	fezes	em	solução	de	formol	a	10%,	dia	sim	e	dia	não,	durante	1	semana	(as	fezes	podem	ser	coletadas	no	mesmo	frasco),	tomando-se	o	cuidado	de	homogeneizá-las	sempre	que	o	material	for	adicionado	ao	conservante.	O
exam	e	poderá	ser	feito	após	o	térm	ino	da	coleta.	Outra	alternativa	é	coletar	e	examinar	o	material	em	dias	alter	nados.	Esses	procedimentos	podem	diagnosticar	de	80	a	90%	das	infecções.	
A	distinção	entre	a	E.	hartmanni	é	feita	pela	medida	do	cisto	ou	trofozoíto	através	de	um	a	ocular	micrométrica.	Formas	menores	que	10	pm	são	geralmente	E.	hartmanni	e	maiores,	E.	histolytica	(Figura	15.1).	D	ia	n	ó	stic	o	Im	u	n	ológico	Os	m	étodos	sorológicos	estão	sendo	cada	vez	mais	empregados,	principalmente	na	amebíase	extraintestinal.	
Os	métodos	mais	utilizados	são:	ELISA,	imunofluorescência	indireta,	hemaglutinação	indireta,	além	da	contraimunoele-	150	troforese,	imunodifusão	em	gel	de	ágar	e	o	radioimunoensaio.	Com	a	obtenção	de	antígenos	mais	puros	e	sensíveis,	esses	métodos	têm	sido	muito	promissores	e	cada	vez	mais	utilizados.	Na	amebíase	extraintestinal,	e
principalmente	no	caso	de	abscesso	hepático,	em	que	os	exames	de	fezes	podem	ser	negativos,	os	exames	sorológicos	podem	detec	tar	cerca	de	95%	dos	casos.	Por	isso,	são	considerados	métodos	de	escolha	no	diagnóstico	do	abscesso	hepático	amebiano,	servindo	também	para	distingui-lo	dos	absces	sos	com	outra	etiologia.	As	limitações	na	utilização
dos	métodos	imunológicos	são:	(1)	dificuldades	ao	preparo	e	obtenção	de	antígenos;	(2)	persistência	dos	títulos	durante	meses,	e	mesmo	anos,	após	o	tratamento.	Geralmente	dão	resultado	negativo	nos	casos	assintomáticos.	Por	outro	lado,	são	importantes	na	distinção	entre	amebíase	invasiva	e	não	invasiva.	Outro	método	que	parece	promissor	é	a
pesquisa	de	coproantígenos	pelo	ELISA;	pode	diagnosticar,	com	certa	segurança,	tanto	cisto	como	trofozoíto	nas	fezes,	mesmo	que	em	pequenas	quantidades,	o	que	não	seria	facil	mente	detectado	pelos	exames	de	fezes	comuns.	•	O	utros	Exames	A	retossigm	oidoscopia	é	um	im	portante	m	étodo	na	visualização	das	ulcerações,	possibilitando	a
identifica	ção	do	agente	etiológico	obtido	do	m	aterial	das	lesões.	Radiografias,	tomografias,	ultrassonografias	e	ressonância	m	agnética	constituem	métodos	de	diagnóstico	auxiliares	que	podem	identificar	a	localização,	o	número	e	o	tamanho	dos	abscessos,	como	também	podem	distingui-los	de	outras	etiopatologias.	A	punção	do	abscesso	hepático
pode	ajudar	a	esclare	cer	a	etiologia	da	doença,	mas	o	encontro	do	trofozoíto	no	líquido	do	abscesso	é	difícil,	necessitando	para	isso	que	o	material	seja	previamente	tratado	e	o	microscopista	tenha	bastante	experiência,	para	não	o	confundir	com	outras	célu	las,	principalmente	macrófagos.	No	entanto,	a	punção	hepá	tica	só	é	recomendada	nos	casos
em	que	não	há	regressão	da	doença	após	o	tratamento,	pois	constitui	procedimento	de	alto	risco	em	amebíase.	D	ia	g	n	ó	stic	o	D	iferen	cia	l	en	tre	E	.	h	is	to	ly	tic	a	e	E	.	d	is	p	a	r	N	a	m	aio	ria	dos	labo	rató	rio	s	de	análises	clínicas,	m	esmo	aqueles	de	hospitais	ou	de	clínicas,	ainda	não	é	possivel	fazer	a	diferenciação	entre	E.	histolytica	e	E.	dis	par,
pois	na	sua	maioria	são	utilizados	métodos	de	exames	para	detecção	de	cistos	e	trofozoítos	os	quais	não	permitem	que	sejam	diferenciados	pela	morfologia.	A	OMS,	tendo	em	vista	esta	dificuldade,	recom	enda	que	os	resultados	dos	exames	sejam	dados	como	cistos	ou	trofozoítos	de	E.	histolytical/E.	dispar.	A	diferenciação	entre	estas	amebas	é	feita
pelo	perfil	eletroforético	de	enzimas	da	via	glicolítica,	necessitando	que	as	amebas	sejam	previamente	cultivadas,	o	que	dificulta	seu	emprego	em	diagnóstico	laboratorial,	necessitando	a	utilização	de	equipam	entos	e	reagentes	caros.	Ultimamente,	têm	sido	utilizados	métodos	diagnós	ticos	de	pesquisa	de	coproantígenos	específicos,	principal	mente
para	E.	histolytica,	usando-se	a	técnica	de	ELISA.	CAPÍTULO	15	Seus	resultados	têm	sido	prom	issores,	com	presença	no	mercado	de	alguns	kits	para	tal	fim.	Eles	utilizam	anticor	pos	monoclonais	para	a	detecção	de	adesinas	específicas.	Em	bora	seja	um	m	étodo	rápido,	fácil	e	sensível,	ainda	não	é	usado	rotineiramente	pelo	alto	custo	e	baixa	espe-
cificidade,	principalmente	se	comparado	ao	PCR.	A	PCR	identifica	sequências	de	ácidos	nucleicos	específicos	em	E.	histolytica,	diferenciando-a	das	outras	amebas.	
Apresenta	até	o	m	om	ento	a	m	elhor	sensibilidade	e	especificidade.	Contudo	diferenças	nos	resultados	obtidos	em	m	uitos	laboratórios	demonstram	necessidade	de	padronização	da	ácnica	antes	de	seu	uso	corriqueiro.	E	p	id	e	m	io	lo	g	ia	Estima-se	que	existam	cerca	de	650	milhões	de	pessoas	i	j	mundo	infectadas	com	a	E.	histolytica/E.	dispar,	das	:-
a	is	10%	apresentam	formas	invasoras,	isto	é,	alterações	-lestin	ais	ou	extraintestinais,	seguram	ente	produzidas	:	15	anos/>50	kg	4	2	3	2	3	2	2	9-11	anos/25-34	kg	Cloroquina:	comprimidos	de	150	mg;	primaquina	infantil:	comprimidos	de	5	mg	e	primaquina	adulto:	comprimidos	de	75	mg.	Sempre	dar	preferência	ao	peso	para	a	escolha	da	dose.	Todos
os	medicamentos	devem	ser	administrados	em	dose	única	diária.	Administrar	os	medicamentos	preferencialmente	às	refeições.	Não	administrar	primaquina	para	gestantes	ou	crianças	menores	de	6	meses.	Se	surgir	icterícia,	suspender	a	primaquina.	Se	o	paciente	tiver	mais	de	70	kg,	ajustar	a	dose	de	primaquina.	T	ratam	ento	das	M	alárias	C
ausadas	por	P.	vivax,	P.	ovale	e	P.	m	a	la	ria	e	T	ratam	ento	da	M	alária	C	ausada	pelo	P.	fa	lcip	a	ru	m	As	malárias	causadas	pelo	P.	vivax,	P.	ovale	e	P.	mala	riae	devem	ser	tratadas	com	a	cloroquina.	Embora	nível	considerável	de	resistência	do	P.	vivax	à	cloroquina	já	seja	observado	no	sudeste	asiático,	ainda	é	infrequente	nas	demais	áreas	endêmicas
do	mundo.	Esta	droga	é	ativa	con	tra	as	formas	sanguíneas	e	também	contra	os	gametócitos	dessas	espécies.	Entretanto,	não	possui	ação	contra	o	ciclo	tecidual	do	P.	vivax	e	do	P	ovale.	
Em	geral,	a	cloroquina	é	de	baixa	toxicidade,	sendo	m	uito	bem	tolerada	pelos	pacientes	e	inócua	quando	utilizada	na	gravidez.	Após	o	surgim	ento	da	resistência	do	P.	falciparum	à	cloroquina,	constantes	mudanças	têm	sido	observadas	no	perfil	de	resposta	deste	plasm	ódio	aos	antim	aláricos	convencionais.	Nos	últimos	anos,	a	Organização	Mundial
de	Saúde	tem	recom	endado	a	combinação	de	diferentes	antim	aláricos	como	estratégia	para	tratar	a	m	alária	cau	sada	pelo	P.	falciparum	.	O	princípio	fundam	ental	dessa	estratégia	é	o	reconhecim	ento	do	potencial	antimalárico	sinergístico	ou	aditivo	de	duas	ou	mais	drogas,	com	vistas	a	incrementar	a	eficácia	e	também	retardar	o	desenvolvi	mento
da	resistência	aos	componentes	da	combinação.	Para	se	conseguir	a	cura	radical	da	m	alária	causada	por	P.	vivax	ou	P.	ovale	é	necessária	a	associação	de	um	equizonticida	tecidual,	a	primaquina,	para	atuar	sobre	os	seus	hipnozoítos.	Pelo	seu	rápido	metabolismo	no	fígado,	as	doses	terapêuticas	desse	m	edicam	ento	precisam	ser	repetidas	durante	7
(0,5	m	g/kg/dia)	ou	14	(0,25	mg/kg/	dia)	dias	para	o	sucesso	terapêutico.	Em	consequência	da	toxicidade	da	prim	aquina,	a	baixa	adesão	dos	pacientes	ao	tratamento	tem	contribuído	para	aumentar	a	ocorrência	de	recaídas.	A	primaquina	é	ativa	contra	os	gametócitos	de	todas	as	espécies	de	plasmódios	humanos.	Desta	forma,	o	seu	uso	contribui	ainda
para	bloquear	a	transmissão	da	malária	para	o	mosquito	vetor.	
Outra	característica	atribuída	a	essa	droga	é	a	sua	capacidade	de	agir	como	profilática	causal,	ou	seja,	destruir	os	esporozoítos	antes	de	sua	interiorização	nos	hepatócitos.	
Contudo,	a	droga	não	é	recomendada	para	esse	fim,	em	decorrência	de	sua	alta	toxicidade,	principalmente	nas	pessoas	com	deficiência	da	enzima	G6PD.	
176	3a	Dia	Cloroquina	6-11	meses/5-9	kg	-	2“	Dia	A	partir	de	2007,	o	Ministério	da	Saúde	brasileiro	vem	recomendando	a	associação	de	artemeter	+	lumefantrina	e	de	artesunato	+	mefloquina	como	esquemas	de	primeira	escolha	para	o	tratamento	da	malária	não	complicada	pelo	P.	falciparum.	Ambos	apresentam	eficácia	e	tolerabilidade
comprovadas	em	outras	áreas	endêmicas	do	mundo	e	tem	contribuído	para	a	redução	da	transmissão	desta	espécie	de	parasito	em	nosso	meio.	O	artem	eter	e	o	artesunato	são	m	edicam	entos	deri	vados	da	artemisinina,	que	é	um	princípio	ativo	extraído	de	uma	planta	chinesa	denominada	Artemisia	annua,	tra	dicionalmente	utilizada	como	antitérmico
e	antimalárico	naquela	região.	São	muito	bem	tolerados,	existindo	relatos	esporádicos	dos	seguintes	efeitos	colaterais:	sonolência,	distúrbios	gastrointestinais,	zum	bido,	reticulocitopenia.	neutropenia,	elevação	das	enzimas	hepáticas	e	alterações	do	eletrocardiograma,	incluindo	bradicardia	e	prolongamento	do	intervalo	QT.	Em	animais,	podem	ser
teratogênicos.	CAPÍTULO	17	A	associação	artemeter	+	lumefantrina	e	artesunato	+	-efloquina	são	contraindicadas	no	prim	eiro	trimestre	da	gravidez.	No	entanto,	podem	ser	usadas	durante	o	segundo	í	terceiro	trim	estres,	devendo-se	considerar	o	custo-berefício	do	tratamento,	isto	é,	a	gravidade	da	paciente	e	a	mpossibilidade	do	uso	de	quinina
isolada	ou	associada	à	:	ndamicina.	Também	não	deve	ser	usada	por	mulheres	em	lactação,	nem	por	crianças	com	menos	de	5	kg,	já	que	~ão	se	conhecem	os	seus	efeitos	para	recém	-nascidos	e	ictentes.	
Náusea,	desconforto	abdominal,	cefaleia,	tonteira	c	prolongamento	do	intervalo	QT	no	eletrocardiograma	são	seus	principais	efeitos	colaterais.	Embora	eficaz	contra	o	P.	falciparum	,	a	combinação	te	quinina	+	doxiciclina	está	associada	à	menor	adesão	dos	racientes	e	à	m	aior	frequência	de	efeitos	colaterais.	
Por	550,	representa	atualmente	o	esquema	de	segunda	escolha	rara	o	tratamento	dessa	espécie	de	Plasmodium,	devendo	ser	indicada	quando	não	há	disponibilidade	ou	indicação	ros	esquem	as	contendo	derivados	de	artem	isinina.	
Sua	itilização	em	áreas	de	transmissão	ativa	da	doença	deve	ser	complementada	com	fármacos	gametocitocidas,	visando	i	mterrupção	da	transmissão.	
N	esse	caso,	a	primaquina,	.r	ic	o	m	edicam	ento	com	ação	sobre	os	gam	etócitos	do	?	falciparum,	deve	ser	administrada	na	dose	de	0,75	mg/	ig	.	em	uma	única	tomada	no	6-	dia	de	tratamento.	
A	quirrna	pode	causar	o	“cinchonismo”,	que	se	caracteriza	por	zumbido,	audição	abafada,	algumas	vezes	vertigem	e	tonr_ra.	
Em	geral,	esses	sintomas	se	desenvolvem	no	segundo	:u	terceiro	dia	do	tratamento	e,	quando	não	muito	intensos,	ião	obrigam	a	suspensão	da	medicação	e	são	reversíveis.	Ds	outros	efeitos	colaterais	lim	itam	-se,	geralm	ente,	aos	sistemas	cardiovascular	(hipotensão	arterial),	gastrointesm	a	l	e	nervoso	central.	No	eletrocardiograma	pode	ocorrer
prolongamento	do	intervalo	QT	e	QRS.	Aparecem	como	consequência	de	infusão	muito	rápida	e,	também,	por	causa	ia	acumulação	que	se	segue	à	administração	oral.	Outras	manifestações	menos	frequentes	são	plaquetopenia	e	ane	mia	hemolítica.	Injeções	intramusculares	de	quinina	podem	causar	dor	local,	necrose	focal	e	formação	de	abscesso.
Para	os	casos	graves	de	malária	por	P.	falciparum	indi	cam-se	os	derivados	da	artemisinina	como	primeira	opção	e	a	quinina	como	opção	alternativa.	Nesses	casos,	as	vias	de	administração	parenteral	devem	ser	preferidas,	sendo	intra	muscular	para	o	artemeter	e	endovenosa	para	o	artesunado	e	para	a	quinina.	Para	ambas	as	escolhas,	deve-se
associar	'utro	antimalárico,	como	por	exemplo	um	antibiótico	com	ação	antimalárica,	tais	como	a	clindamicina	ou	doxiciclina.	
T	ra	ta	m	e	n	to	Tas	I	n	fe	c	ç	õ	e	s	M	ista	s	Em	infecções	isoladas	por	P.	vivax	ou	P.	malariae,	uma	evolução	grave	da	doença	e	o	aparecimento	de	complicacões	são	indicativos	da	possibilidade	de	infecção	mista	com	o	P.	falciparum	.	
Nesse	caso,	é	fundamental	a	revisão	da	àmina	por	microscopista	experiente,	bem	como	a	realiza	ção	de	testes	imunocromatográficos	capazes	de	detectar	o	P.	falciparum.	N	a	infecção	mista	causada	por	P.	falciparum	-	P.	
vivax	(ou	P.	
ovale),	o	tratamento	deve	incluir	um	esquizonticida	sanguíneo	eficaz	para	P.	
falciparum	,	associado	à	primaquina	(esquizonticida	tecidual),	visando	à	eliminação	CAPITULO	17	dos	hipnozoítos.	Se	a	infecção	mista	é	causada	pelo	P.	fa	lci	parum	+	P.	malariae,	o	tratamento	deve	ser	dirigido	apenas	para	o	P.	falciparum.	T	r	a	ta	m	e	n	to	cia	M	a	l	a	n	a	n	a	G	ra	v	iT	Ie	z	Sabe-se	que	a	placenta	favorece	o	desenvolvimento	do	parasito
na	gestante,	e	que	a	gravidez	é	causa	conhecida	de	depressão	da	resposta	imune.	Portanto,	a	malária	durante	a	gravidez	constitui	risco	substancial	para	a	mãe,	o	feto	e	o	recém-nascido.	Em	geral,	mulheres	grávidas	no	segundo	e	terceiro	trimestres	são	mais	suscetíveis	aos	quadros	graves	e	complicados	da	m	alária	causada	pelo	P.	falciparum	,	o	que
pode	resultar	em	aborto	espontâneo,	prem	aturidade,	baixo	peso	ao	nascer	e	morte	materna.	
Por	essa	razão,	o	tratamento	da	malária	deve	ser	precoce,	a	fim	de	impedir	essas	complicações.	Além	disso,	é	recomendável	avaliar	criteriosam	ente	o	recém	-nascido	durante	as	prim	eiras	4	semanas	de	vida,	pelo	risco	de	malária	congênita.	A	gestante	com	malária	pelo	P.	
vivax	deve	ser	tratada	apenas	com	a	cloroquina,	que	é	droga	segura	na	gravi	dez.	O	uso	da	prim	aquina	como	esquizonticida	tecidual	deve	ser	postergado,	pelo	alto	risco	de	hem	ólise	fetal.	Alternativamente,	a	prevenção	de	recaídas	pode	ser	feita	com	a	administração	semanal	de	cloroquina,	na	dose	de	5	mg/kg,	durante	12	semanas.	A	primaquina,	na
dose	esqui	zonticida	tecidual,	poderá	ser	iniciada	após	o	segundo	mês	de	aleitamento	materno.	No	caso	de	m	alária	por	P.	fa	lc	ip	a	ru	m	,	a	gestante	deverá	ser	tratada	apenas	com	quinina	em	monoterapia	ou	associada	à	clindamicina.	As	combinações	de	artemeter	+	lumefantrina	ou	de	artesunato	+	mefloquina	podem	ser	uti	lizadas	apenas	no
segundo	e	terceiro	trimestres	da	gestação.	PaTrão	Te	R	e	s	p	o	s	ta	T	os	P	la	sm	ó	T	io	s	ao	T	r	a	ta	m	e	n	to	A	n	tim	a	lá	r	ic	o	Diversas	definições	já	foram	propostas	para	dimensio	nar	o	fenômeno	da	resistência	dos	plasmódios	às	drogas	antimaláricas.	Em	1964,	um	grupo	de	peritos	da	OMS	con	ceituou	resistência	como	sendo	“a	capacidade	dos
parasitos	de	sobreviver	ou	multiplicar-se,	apesar	da	administração	e	da	absorção	de	uma	droga	dada	em	doses	iguais	ou	mesmo	m	aiores	que	aquelas	usualm	ente	recom	endadas”	.	Esta	definição	se	aplica	às	diferentes	espécies	de	plasm	ódio,	assim	como	às	diferentes	classes	de	drogas	(esquizonticidas	sanguíneos	ou	teciduais	e	gametocitocidas).	Um
sistema	de	classificação	da	resposta	do	plasmódio	à	terapêutica	insti	tuída	foi	então	proposto,	levando-se	em	conta	o	resultado	do	exame	parasitológico	e	o	tempo	de	acompanhamento	do	paciente	após	o	início	do	tratam	ento.	
C	onsiste	em	registrar	inform	ações	clínico-parasitológicas	essenciais,	tais	como	temperatura	corporal,	peso,	parasitemia	e	níveis	de	hemoglobina	nos	dias	0	(pré-tratamento)	e	repetindo-se	o	exame	clínico	e	parasitológico	nos	dias	3,	7	e	14.	
Apenas	três	categorias	de	resposta	podem	ser	obtidas	dessa	avalia	ção:	a	resposta	clínica	e	parasitológica	adequada	(RCA),	com	melhora	dos	sintomas	e	negativação	da	parasitemia	geralmente	antes	do	sétimo	dia	após	o	início	da	medicação:	o	fracasso	precoce	do	tratamento	(FTP),	que	ocorre	antes	1	da	avaliação	do	142	dia;	e	o	fracasso	tardio	do
tratamento	(FTT),	quando	a	parasitemia	recrudesce	após	o	14“	dia	de	tratamento.	P	r	o	fil	a	x	ia	tia	M	a	lá	ria	Do	ponto	de	vista	teórico,	a	profilaxia	da	malária	pode	ser	feita	em	níveis	individual	e	coletivo.	
Na	prática,	as	cir	cunstâncias	que	levam	as	pessoas	e	populações	a	viver	sob	o	risco	de	adquirir	a	doença	funcionam	como	limitadores	do	alcance	dessas	m	edidas.	A	ssim	,	podem	os	dividir	as	medidas	profiláticas	em:	M	e	d	id	a	s	d	e	P	ro	teçã	o	I	n	d	iv	id	u	a	l	Pode	ser	citada	a	chamada	profilaxia	de	contato,	a	qual	consiste	em	evitar	o	contato	do	m
osquito	com	a	pele	do	homem.	Como	o	anofelino	tem,	em	geral,	hábitos	noturnos	de	alim	entação,	recom	enda-se	evitar	a	aproxim	ação	às	áreas	de	risco	após	o	entardecer	e	logo	ao	amanhecer	do	dia.	O	uso	de	repelentes	nas	áreas	expostas	do	corpo,	telar	portas	e	janelas	e	dorm	ir	com	mosquiteiros	também	são	medidas	que	têm	este	objetivo.
Medicamentos	ou	alimentos	que	promovem	sudorese	com	odor	forte,	como	a	tiamina	e	o	alho,	têm	também	sido	usados	para	repelir	o	mosquito.	Entretanto,	essas	estratégias	só	se	aplicam	a	situações	es	peciais,	como	para	pessoas	que	eventualmente	visitam	as	áreas	endêmicas.	O	grande	contingente	de	indivíduos	que	vivem	nas	áreas	transm	issão
não	consegue,	por	motivos	óbvios,	adotar	constantemente	tais	medidas.	As	medidas	de	proteção	contra	picadas	de	mosquitos	devem	ser	enfaticamente	recomendadas	a	todos	os	viajantes	com	destino	a	áreas	de	risco	de	malária,	e	incluem:	•	Inform	ação	sobre	o	horário	de	m	aior	atividade	de	mosquitos	vetores	de	malária,	do	pôr-do-sol	ao	ama	nhecer.
•	Uso	de	roupas	claras	e	com	m	anga	longa,	durante	atividades	de	exposição	elevada.	•	Uso	de	medidas	de	barreira,	tais	como	telas	nas	por	tas	e	janelas,	ar	condicionado	e	uso	de	mosquiteiro	impregnado	com	piretroides.	Entretanto,	a	progressiva	expansão	do	P.	falciparum	resistente	e	o	m	aior	potencial	tóxico	dos	antim	aláricos	disponíveis	fizeram
com	que	a	quimioprofilaxia	da	malária	passasse	a	representar	um	tema	polêmico	nos	últimos	anos.	Uma	boa	razão	para	isso	é	o	risco	de	aceleramento	da	resis	tência	do	P.	falciparum	às	drogas	utilizadas	na	quimiopro	filaxia	disseminada,	como	já	observado	para	a	mefloquina.	A	situação	no	Brasil	é	muitíssimo	diferente	da	África,	tanto	em	termos	de
nível	de	incidência	quanto	de	apoio	diagnóstico	e	tratamento,	uma	vez	que	tem	melhor	estrutura	disponível	de	serviços	de	saúde.	Principalmente	na	Região	Amazônica,	onde	a	doença	é	endêmica,	o	diagnóstico	de	malária	pode	ser	obtido	em	curtíssimo	prazo	e	a	medicação	tam	bém	está	disponível,	gratuitam	ente,	em	quase	todos	os	municípios.	
Outro	aspecto	importante	é	que,	no	Brasil,	tanto	o	P.	falciparum	quanto	o	P.	vivax	são	prevalentes,	e	devem	receber	abordagem	diferenciada,	quanto	ao	uso	de	drogas	antimaláricas.	A	ssim	sendo,	a	p	o	lític	a	ad	o	tad	a	atualm	ente	com	relação	à	profilaxia	da	m	alária	é	centrada	na	orientação	para	o	diagnóstico	e	tratamento	oportunos	(na	presença	de
qualquer	sinal	suspeito)	e	nas	medidas	de	proteção	indivi	dual,	para	reduzir	a	probabilidade	de	picada	de	mosquito.	Como	medida	de	curto	prazo,	a	quimioprofilaxia	pode	ser	recomendada	apenas	para	viajantes	internacionais	e	grupos	especiais	que	viajam	para	áreas	de	intensa	transm	issão,	com	o	m	ilitares,	m	issionários,	diplom	atas	ou	qualquer
outro	trabalhador	vinculado	a	projetos	específicos,	cuja	duração	não	ultrapasse	o	período	de	2	meses.	Indivíduos	esplenectomizados,	por	serem	mais	suscetíveis	à	infecção	mais	grave,	devem	também	ser	considerados	prioritários.	Dentro	do	Brasil,	a	recomendação	para	viajantes	que	visita	rão	regiões	de	alto	risco	de	transmissão	na	Amazônia	Legal	é
condicionada	aos	destinos,	cujo	acesso	ao	diagnóstico	e	tratamento	de	malária	ocorre	em	tempo	superior	a	24	horas	(informações	obtidas	nos	serviços	estaduais	e	municipais	de	saúde)	e	apenas	para	aqueles	que	permanecerão	na	região	por	tempo	maior	que	o	período	de	incubação	da	doença	e	inferior	a	6	meses.	Q	u	im	io	p	ro	fila	x	ia	A	única	droga
sugerida	no	Brasil	para	a	quim	iopro	filaxia	é	a	doxiciclina	(100	m	g/dia).	
O	tratam	ento	deve	ser	iniciado	1	semana	antes	do	deslocamento	para	o	local	de	destino	e	interrompido	após	4	semanas	do	regresso	à	área	de	origem.	
Deve-se	ter	em	mente	que	a	proteção	pela	quim	ioprofilaxia	não	é,	necessariam	ente,	com	pleta	em	todos	os	indivíduos	que	dela	fazem	uso.	Os	medicamentos	disponíveis	não	atuam	sobre	esporozoítas	ou	formas	hepá	ticas	(hipnozoítas)	do	P.	vivax,	não	protegendo,	portanto,	das	recaídas	causadas	por	esta	espécie	de	plasmódio.	Além	disso,	seu	índice
terapêutico	é	baixo,	isto	é,	a	dose	efetiva	está	muito	próxima	da	dose	tóxica.	Quando	em	uso	profilá	tico	esse	índice	é	ainda	menor,	uma	vez	que	tendo	meia-vida	de	eliminação	muito	grande	e	em	uso	prolongado,	ocorre	o	acúmulo	da	droga	no	organismo,	aumentando	muito	os	riscos	de	efeitos	adversos,	que	muitas	vezes	são	graves.	Como	não	é
disponível	uma	vacina	ou	uma	droga	pro	filática	causal	contra	a	malária,	a	ação	esquizonticida	san	guínea	de	alguns	antimaláricos	tem	sido	usada	como	forma	de	prevenir	as	suas	manifestações	clínicas,	principalmente	em	viajantes	para	as	áreas	endêmicas	da	Ásia	e	da	África.	Em	síntese,	a	profilaxia	medicamentosa	para	a	malá	ria	não	deve	ser
medida	adotada	indiscriminadamente	no	Brasil.	Cada	situação	deve	ser	estudada	particularmente,	analisando-se	criteriosamente	os	potenciais	riscos	e	bene	fícios	resultantes	do	uso	prolongado	de	m	edicam	entos,	•	Uso	de	repelente.	Os	principais	produtos	disponíveis	no	m	ercado	nacional	à	base	de	dietilm	etaloam	ida	(DEET)	possuem	concentrações
que	variam	de	7	a	12%	e	devem	ser	reaplicados,	pelo	menos,	a	cada	2	horas.	Já	existem	disponíveis,	em	algumas	redes	de	distribuição	no	país,	novos	produtos	com	concen	trações	m	ais	elevadas	(D	EET	20%	,	35%	e	50%).	Esses	produtos	permitem	reaplicações	com	intervalos	maiores,	podendo	ser	aplicados	a	cada	5	horas	para	aqueles	com
concentração	de	50%.	CAPITULO	17	tendo-se	o	cuidado	em	restringir	a	sua	indicação	apenas	rara	situações	especiais	e	nas	quais	os	indivíduos	não	rermaneçam	por	mais	de	60	dias	nas	áreas	de	transm	is	são.	Para	tanto,	os	profissionais	de	saúde	devem	estar	:onstantemente	atualizados	sobre	as	áreas	e	atividades	de	-a	io	r	risco	de	contrair	m	alária,
sobre	a	distribuição	da	mcidência	das	espécies	de	plasmódio	em	nosso	território	principalmente,	sobre	as	limitações	e	os	efeitos	adversos	ta	quimioprofilaxia.	responsáveis	pela	indução	da	imunidade	protetora	E>>e;	antígenos,	se	utilizados	em	uma	vacina,	poderiam	induzir	m	ecanismos	capazes	de	diminuir	ou	mesmo	bloquear	os	efeitos	do	parasito	e
da	doença	no	homem.	
A	busca	de	vacinas	eficazes	contra	a	m	alária	tem	sido	realizada	por	várias	estratégias,	incluindo	estudos	com	as	muitas	formas	evolutivas	do	parasito,	os	esporozoítos,	as	formas	hepáticas,	as	formas	assexuadas	eritrocíticas	e	os	gametócitos.	
A	lgum	as	vacinas	já	foram	testadas	em	voluntários	humanos,	com	resultados	diversos:	M	ed	id	a	s	C	o	letiva	s	Algumas	estratégias	têm	sido	consideradas	atualmente	?ara	reduzir	os	níveis	de	transmissão	nas	áreas	endêmicas.	Entre	elas	destacam-se:	•	Medidas	de	Com	bate	ao	Vetor	Adulto	Pela	borrifação	das	paredes	dos	domicílios	com	inseti	cidas
de	ação	residual.	Esta	medida	baseia-se	no	conheci	mento	de	que	os	anofelinos	costumam	repousar	nas	paredes	após	o	repasto	sanguíneo,	nos	casos	de	contato	endofílico.	No	entanto,	já	foi	dem	onstrado	o	hábito	exofílico	dos	vetores,	principalmente	nas	áreas	de	garimpo	da	Amazônia.	Além	disso,	nessas	áreas,	as	pessoas	costum	am	m	orar	em
barracos	cobertos	com	lonas	plásticas	e	sem	paredes.	Assim,	em	vez	de	borrifação	de	paredes,	tem	sido	praticada	a	nebulização	espacial	com	inseticidas	no	peridomicílio.	•	Medidas	de	Com	bate	às	Larvas	Pelo	uso	de	larvicidas.	Devido	à	extensão	das	bacias	hidrográficas	existentes	nas	áreas	endêm	icas	e	ao	risco	de	contaminação	ambiental	com
larvicidas	químicos,	esta	estratégia	tem	sido	pouco	aplicada.	O	controle	biológico	de	larvas,	utilizando	o	Bacilus	turigiensis	e	o	B.	sphericus,	tem	sido	proposto,	embora	não	se	tenham	evidências	fortes	de	sua	eficácia.	•	Medid	as	de	Saneam	ento	Básico	Para	evitar	a	formação,	por	ação	do	próprio	homem,	de	“criadouros”	de	mosquitos,	surgidos
principalmente	a	partir	das	águas	pluviais	em	decorrência	de	grandes	em	preen	dimentos	como	construções	de	estradas,	açudes,	tanques	de	picicultura	e	modificações	ambientais	provocadas	pela	garimpagem	do	ouro.	Vacinas	Á	n	tie	sp	o	r	o	z	o	íto	s	Os	primeiros	experimentos	de	vacinação	humana	con	tra	esporozoítos	foram	realizados	ainda	na
década	de	1970.	
Mosquitos	infectados	com	P.	falciparum	e	irradiados	foram	utilizados	para	imunizar	voluntários.	A	proteção	conferida	foi	total,	estágio	e	espécie-específica,	mas	dependente	de	altas	doses	do	im	unógeno	e,	portanto,	impraticável	para	vacinação	em	massa.	Para	driblar	esta	limitação,	a	indústria	de	biotecnologia	Sanaria	nos	Estados	Unidos	da	América
criopreservou	esporozoítos	de	P.	falciparum	e	utilizou-os	para	vacinar	voluntários	que	apresentaram	elevados	níveis	de	proteção	antimalárica.	
Entretanto,	a	durabilidade	da	pro	teção	ainda	não	é	conhecida.	Além	disso,	existem	proble	mas	de	fabricação,	como	o	custo,	a	via	de	administração,	a	necessidade	de	arm	azenam	ento	em	nitrogênio	líquido	e	a	exigência	de	múltiplas	doses.	Portanto,	as	vacinas	de	subunidades	tomam-se	mais	viáveis.	Desta	forma,	o	prin	cipal	antígeno	da	superfície	dos
esporozoítos,	a	proteína	CS,	passou	a	ser	utilizada	em	possíveis	vacinas	sintéticas	ou	recombinantes.	Tais	vacinas	foram,	então,	desenhadas	e	apresentaram	resultados	promissores	quando	utilizadas	em	voluntários	humanos,	ou	em	populações	endêmicas.	Por	exemplo,	a	vacina	RTS,S/AS01,	a	mais	promissora	de	todas	as	vacinas	com	base	na	proteína
CS,	foi	testada	em	ensaios	de	campo	revelando	resultados	pouco	animadores.	O	ensaio	de	Fase	III	de	RTS,	S/AS01	realizado	em	11	locais	de	sete	países	africanos	demonstrou	28%	de	eficácia	para	crianças	de	5-17	meses	de	idade	e	18%	de	eficácia	para	crianças	com	6-12	sem	anas	de	idade	utilizando-se	três	doses,	ao	longo	de	todo	o	curso	do	estudo
(~3-4	anos	de	seguimento).	V	acinas	contra	F	o	rm	a	s	A	s	s	e	x	u	a	d	a	s	E	ritro	cítica	s	V	a	c	in	a	ç	ã	o	c	o	n	tr	a	a	M	a	lá	ria	Para	o	desenvolvimento	dessas	vacinas	muitos	traba	lhos	têm	se	concentrado	em	proteínas	de	formas	sanguíneas	de	P.	falciparum	,	principalmente	os	antígenos	majoritários	na	superfície	dos	merozoítas	(MSP).	Outras	proteínas
têm	sido	incluídas	como	possíveis	alvos	de	uma	vacina	antimalária,	como,	por	exemplo,	algumas	proteínas	associadas	às	organelas	apicais.	A	lgum	as	dessas	vacinas	já	estão	sendo	testadas	em	voluntários	humanos,	porém	ainda	não	se	sabe	exatamente	qual	a	extensão	dos	efeitos	protetores	observados.	Com	base	no	conhecimento	da	imunidade
naturalmente	adquirida,	m	uito	se	tem	feito	no	sentido	de	identificar	antígenos	de	diferentes	estágios	do	parasito	que	seriam	Um	exemplo	im	portante	é	a	vacina	que	se	destina	a	minimizar	os	problemas	da	malária	gestacional.	
Sabendo-se	que	as	mulheres	expostas	em	áreas	de	transmissão	intensa	•	Medid	as	para	M	elborar	as	Condições	de	Vida	Pela	informação,	educação	e	comunicação	social,	a	fim	de	provocar	mudanças	de	atitude	da	população	com	relação	aos	fatores	que	facilitem	a	exposição	à	transmissão	e	maior	adesão	às	medidas	preconizadas	para	o	seu	controle.
CAPÍTULO	17	179	desenvolvem	resistência	à	malária	após	sucessivas	gesta	ções	e	que	esta	resistência	se	correlaciona	aos	níveis	de	anticorpos	antiform	as	sanguíneas,	um	a	vacina	baseada	na	proteína	VAR2CSA	(um	membro	da	fam	ília	PfEM	Pl	presente	na	superfície	de	eritrócitos	infectados	por	P.	fa	lciparum	que	se	liga	a	CSA,	molécula	de	adesão
abundante	na	placenta)	tem	sido	proposta	e	avaliada	mostrando	resul	tados	animadores.	É	preciso	considerar	a	possibilidade	de	desenvolvi	mento	de	vacinas	m	ultiestágios	e	m	ultiespécies	uma	vez	que	diferentes	espécies	de	plasm	ódios,	principalm	ente	o	P.	falciparum	e	o	P.	vivax,	coexistem	em	diferentes	áreas	de	transm	issão	no	mundo.
Entretanto,	as	características	particulares	de	cada	uma	das	espécies	devem	ser	conside	radas	como,	por	exemplo,	a	ocorrência	dos	hipnozoítos	e	a	invasão	de	reticulócitos	por	P.	vivax	aliado	ao	fato	dos	gametócitos	aparecerem	precocemente	nas	infecções	por	esta	espécie.	Devido	a	estas	diferenças	e	ao	fato	de	não	dispormos	de	um	sistema	eficaz	de
produção	de	P.	
vivax	in	vitro,	muitas	das	pesquisas	destinadas	ao	desenvolvimento	180	de	vacinas	contra	esta	espécie	apresentam	-se	lim	itadas.	E	n	tretan	to	,	graças	ao	sequenciam	ento	do	genom	a	de	P.	vivax	vários	antígenos	desta	espécie	vêm	sendo	utiliza	dos	(CS,	MSP,	Antígeno	1	de	Membrana	Apical	-	AMA,	Proteína	Ligante	ao	Antígeno	de	Grupo	Sanguíneo
Duffy	-	DBP	entre	outras),	com	resultados	promissores.	Vacinas	contra	F	o	rm	a	s	S	e	x	u	a	d	a	s	Essas	vacinas,	apesar	de	não	terem	sido	testadas	em	voluntários	humanos,	constituem	alvo	de	estudo	de	alguns	grupos	de	pesquisa	e	compreendem	uma	possibilidade	de	controle	de	m	alária	em	regiões	de	intensa	transm	issão,	uma	vez	que	impediria	o
desenvolvimento	do	parasito	no	interior	do	inseto	vetor.	
Antígenos	de	superfície	envolvidos	no	processo	de	fecundação	(Pfs48/45	e	Pfs230	em	P.	fa	lc	i	parum)	e	aqueles	expressos	exclusivamente	em	oocinetos	(P25	e	P28	em	P.	falciparum	e	P.	vivax)	têm	sido	avaliados	mostrando	boa	indução	de	imunidade	bloqueadora	da	trans	missão	em	modelos	experimentais.	CAPÍTULO	17	T	oxoplasm	a	gon	dii*	Jo	sé
Roberto	Mineo	Ricardo	W	agner	de	Almeida	Vitor	In	tr	o	d	u	ç	ã	o	Toxoplasm	a	g	o	n	d	ii	(N	icolle	e	M	anceaux,	1909)	é	_m	protozoário	de	distribuição	geográfica	mundial,	com	ilta	p	rev	alên	cia	so	ro	ló	g	ica,	podendo	a	tin	g	ir	m	ais	de	>0%	da	população	em	determ	inados	países.	No	entanto,	:	s	casos	de	doença	com	m	anifestação	clínica	são	menos
requentes.	N	estes,	a	form	a	m	ais	grave	é	encontrada	em	crianças	recém	-nascidas,	sendo	caracterizada	por	lesões	recróticas	e	inflam	atórias	que	podem	levar	a	sequelas	reurológicas	geralm	ente	associadas	a	encefalite,	coriorretinite	e	hidrocefalia,	com	altas	taxas	de	m	orbidade	e	m	ortalidade.	A	tox	o	p	lasm	o	se	ap	resen	ta	quadro	grave	ce
evolução	em	indivíduos	com	o	sistem	a	imune	comrrom	etido	causando	encefalite,	retinite	ou	doença	sistê	mica.	
Entre	o	grupo	de	risco	incluem	-se	os	receptores	ce	órgãos,	indivíduos	em	tratam	ento	quim	ioterápico	e	iqueles	infectados	com	HIV.	
A	toxoplasmose	é	uma	zoonose	e	a	infecção	é	muito	requente	em	várias	espécies	de	animais:	mamíferos	(prinrpalm	ente	carneiro,	cabra	e	porco)	e	aves.	
O	gato	e	outros	relídeos	são	os	hospedeiros	definitivos	ou	completos	e	o	ser	humano	e	os	outros	animais	são	os	hospedeiros	intermedi	emos	ou	incompletos.	Um	aspecto	interessan	te	desse	parasito	é	ter	sido	encontrado	no	mesm	o	ano	-	1908	-	em	dois	países:	na	~unísia,	por	Nicolle	e	M	anceaux,	de	formas	oriundas	do	*nedor	Ctenodatylus	gandi,	e	no
Brasil,	por	Splendore,	em	formas	evolutivas	encontradas	em	coelhos	doentes	ou	mortos	“naturalmente”,	em	laboratório.	Em	1909,	Nicolle	í	M	anceaux	descreveram	o	parasito	e	criaram	o	gênero	Toxoplasma	e	a	espécie	T.	gondii.	D	urante	alguns	anos	epós	sua	descrição	o	T.	g	o	n	d	ii	não	foi	objeto	de	mui:as	pesquisas.	Somente	em	1937	realizou-se	o
prim	eiro	estudo	detalhado	mostrando	que	Toxoplasma	era	parasito	ntracelular	obrigatório	que	poderia	fazer	passagem	em	mimais	de	laboratório	através	de	inoculações	intracranial,	'S	om	os	profundam	ente	gratos	à	Dra.	U	rara	Kawazoe	pela	colaboração	reste	capítulo,	a	partir	da	sétima	edição	do	Parasitologia	Humana.	1APÍTUL0	18	subcutânea	e
intraperitoneal	do	m	acerado	do	cérebro.	Verificaram	também	que	camundongos	alimentados	com	animais	recém	-m	ortos	infectados	adquiriram	a	infecção.	Nessa	época	foi	sugerido	que	uma	das	formas	de	disse	minação	da	toxoplasmose	seria	por	meio	da	alimentação	de	tecidos	contaminados	com	Toxoplasma.	Foi	relatado,	tam	bém	,	um	caso	de
infecção	hum	ana	em	criança	de	3	anos	de	idade	sofrendo	de	m	ieloencefalite	associada	a	lesões	necróticas	e	granulom	atosas,	confirm	ada	como	causa	da	toxoplasm	ose	congênita,	após	inoculação	do	tecido	do	cérebro	em	ratos.	Nas	décadas	seguintes,	de	1940	e	1950,	um	caso	fatal	de	toxoplasm	ose	em	adulto	foi	identificado	e	casos	de	toxoplasmose
ocular	com	retinocoroidite	foram	descritas.	Ainda	nesse	período	(1948),	um	método	sorológico	foi	desenvolvido	para	identificar	infecção	do	Toxoplasm	a	em	seres	hum	anos	e	anim	ais	através	da	titulação	do	nível	de	anticorpos	característicos	para	Toxoplasma,	denominado	teste	do	corante	ou	reação	de	Sabin	e	Feldm	an	(Sabin	e	Feldm	an	D	ye	Test).
Este	teste	possibilitou	a	identificação	de	indivíduos	infectados	(hum	anos	e	anim	ais),	em	estudos	realizados	em	grande	escala,	onde	grande	proporção	de	seres	hum	anos	e	ani	m	ais	apresentaram	soropositividade	para	a	presença	de	anticorpos	contra	T.	gondii.	A	partir	desse	período,	essa	parasitose	foi	considerada	um	a	das	m	ais	difundidas	no	m
undo,	tanto	em	anim	ais	quanto	em	seres	hum	anos.	Estudos	epidem	iológicos	a	partir	desse	período	perm	i	tiram	a	confirmação	da	existência	de	uma	única	espécie	do	parasito	com	habilidade	de	infectar	todos	os	animais	de	sangue	quente	(aves	e	mamíferos).	A	partir	da	década	de	1960,	com	o	conhecimento	de	sua	ampla	distribuição	geográfica	e	do
grande	número	de	mamíferos	(inclusive	o	homem)	e	aves	atingidos,	os	estudos	sobre	este	parasito	foram	aprofundados.	Foram,	então,	descritos	os	estágios	evolutivos	do	parasito,	os	hospedeiros	definitivos	(felídeos,	com	realização	do	ciclo	sexuado)	e	intermediários	(demais	animais),	o	ciclo	biológico	completo,	mecanismos	de	transmissão,	métodos
mais	sensíveis	para	diagnóstico	e	as	tentativas	terapêuticas.	M	o	r	fo	lo	g	ia	e	H	á	b	ita	t	T.	gondii	pode	ser	encontrado	em	vários	tecidos,	célu	las	(exceto	hemácias)	e	líquidos	orgânicos.	Nos	felídeos	não	imunes	recém	-infectados	podem	ser	encontrados	os	estágios	do	ciclo	sexuado	nas	células	do	epitélio	intestinal,	formas	evolutivas	do	ciclo	assexuado
em	outros	locais	do	hospedeiro	e	também	formas	de	resistência	no	meio	exterior	junto	com	as	fezes	desses	animais,	após	completar	a	fase	intestinal.	Assim	sendo,	o	parasito	apresenta	uma	morfologia	múltipla,	dependendo	do	hábitat	e	do	estágio	evolutivo.	As	formas	infectantes	que	o	parasito	apresenta	durante	o	ciclo	biológico	são:	taquizoítos,
bradizoítos	e	esporozoítos.	Essas	três	formas	apresentam	organelas	citoplasmáticas	caracte	rísticas	do	filo	Apicomplexa	(visíveis	apenas	em	nível	de	microscopia	eletrônica	de	transmissão)	que	constituem	o	complexo	apical:	conoide,	anel	polar	(em	número	de	dois),	microtúbulos	subpeliculares,	micronemas,	roptrias	e	grânu	los	densos	(Figura	18.1).	A
invasão	dessas	formas	na	célula	hospedeira	é	um	processo	ativo	que	requer	a	motilidade	e	a	liberação	controlada	de	proteínas	e	lipídeos	das	organelas	do	complexo	apical.	
O	parasito	entra	na	célula	hospedeira	inicialmente	pela	adesão	da	sua	parte	apical	na	membrana	da	célula	hospedeira,	já	com	a	participação	de	proteínas	liberadas	por	micronemas.	N	a	sequência,	secreta	proteínas	de	roptrias,	conforme	sua	entrada	na	célula	hospedeira,	for	mando	em	seguida	o	vacúolo	parasitóforo	(VP).	Durante	a	penetração,	há
uma	visível	constrição	em	volta	do	parasito	representando	um	movimento	de	junção	entre	a	célula	hos	pedeira	e	as	membranas	plasmáticas	do	parasito.	Uma	vez	o	parasito	estando	dentro	da	célula,	a	membrana	do	hospe	deiro	é	selada	formando	o	VP.	Esse	vacúolo	é	derivado	da	membrana	celular	invaginada	do	hospedeiro	contendo	ainda
componentes	do	parasito,	impedindo	a	fusão	com	lisossomos	e	consequentemente	a	destruição	do	parasito.	A	membrana	do	VP	é	permeável	a	moléculas	pequenas,	tomando	a	com 	posição	iônica	intravacuolar	grosseiramente	equivalente	ao	do	citoplasma	da	célula	hospedeira.	Posteriormente,	o	para	sito	modifica	o	VP,	secretando	proteínas	de	grânulos
densos	dentro	do	espaço	vacuolar,	tom	ando	esse	compartimento	metabolicamente	ativo	para	o	crescimento	do	parasito.	Recentemente,	foi	descrita	mais	uma	organela	deno	minada	apicoplasto,	localizada	no	citoplasma	dos	zoítos,	próxim	a	ao	núcleo,	caracterizada	pela	presença	de	quatro	m	em	branas.	Sua	origem	parece	ter	ocorrido	através	da
endossimbiose	secundária	de	algas	verdes.	Essa	organela	parece	essencial	à	sobrevivência	intracelular	do	parasito	e	há	evidências	de	exercer	função	de	biossíntese	de	aminoácidos	e	de	ácidos	graxos	(Figura	18.1).	182	FIGURA	18.1.	Representação	esquemática	ultraestrutural	do	filo	Apicomplexa	-	forma	infectante	(taquizoíto)	do	Toxoplasma	gondii	e
as	organelas	encontradas	no	citoplasma:	anel	polar	(AP),	conoide	(C),	micronemas	(M),	roptrias	(R),	grânulos	densos	(GD),	apicoplasto	(A),	microporo	(Mp),	membrana	plasmática	(MP),	complexo	da	membrana	interna	(CMI),	retí	culo	endotelial	(RE),	complexo	de	Golgi	(CG),	núcleo	(N)	e	mitocôndria	(Mi).	A	seguir	serão	descritas	as	form	as	infectantes
do	T.	gondii:	corado	pelo	método	de	Giemsa	apresenta	o	citoplasma	azulado	e	o	núcleo	verm	elho.	E	uma	forma	móvel	(por	deslizamento),	de	multiplicação	rápida	(tachos	=	rápido)	por	um	processo	denominado	endodiogenia	(Figura	18.3A),	encontrada	dentro	do	vacúolo	parasitóforo	em	várias	células,	como	do	SMF,	células	hepáticas,	pulmonares,
nervosas,	submucosas	e	mus	culares,	bem	como	em	líquidos	orgânicos	e	excreções.	Os	taquizoítos	são	pouco	resistentes	à	ação	do	suco	gástrico,	sendo	destruídos	em	pouco	tempo.	•	Taquizoíto:	É	a	forma	encontrada	durante	a	fase	aguda	da	infecção,	sendo	também	denominada	forma	proliferativa,	forma	livre	ou	trofozoíto	(Figura	18.2A-B).	Foi	a
primeira	forma	descrita	e	o	seu	aspecto	morfoló	gico,	em	forma	de	arco	(toxon	=	arco)	deu	o	nome	ao	gênero.	Apresenta-se	com	a	forma	aparente	de	banana	ou	meia-lua,	com	uma	das	extremidades	mais	afilada	e	a	outra	arredondada,	medindo	cerca	de	2	x	6	|im	,	com	o	núcleo	em	posição	mais	ou	menos	central.	
Quando	•	Bradizoíto:	E	a	forma	encontrada	em	células	perma	nentes	de	vários	tecidos	(nervoso,	retina,	musculares	esqueléticos	e	cardíacos),	geralmente	durante	a	fase	crônica	da	infecção,	sendo	tam	bém	denom	inada	cistozoíto.	Os	bradizoítos	são	encontrados	dentro	do	vacúolo	parasitóforo	de	uma	célula,	cuja	membrana	forma	a	cápsula	do	cisto
tecidual.	Os	bradizoítos	se	multiplicam	lentamente	(brady	=	lento)	dentro	do	cisto,	por	endodiogenia	ou	endopoligenia	(Figura	18.3.B).	CAPÍTULO	18	'	N	FIGURA	18.2.	Esquemas	dos	estágios	de	desenvolvimento	do	Toxoplasma	gondii:	(A)	taquizoíto	(T)	extracelular	(p.	ex.,	líquido	peritoneal)	e	macrófagos	(Ma);	(B)	taquizoítos	(T)	dentro	do	vacúolo
parasitóforo	(VP)	em	um	macrófago,	destacando-se	o	núcleo	Nm)	(fase	aguda);	(C)	cisto	com	bradizoítos	(Bra)	em	tecido	muscular	(fase	crônica).	A	parede	do	cisto	é	resistente	e	elástica,	isolando	os	bradizoítos	da	ação	dos	mecanismos	imunológicos	do	hospedeiro.	O	tamanho	do	cisto	é	variável	dependendo	da	célula	parasitada	e	do	número	de
bradizoítos	no	seu	interior,	podendo	atingir	até	200	pm.	Os	bradizoítos	são	mais	resistentes	à	tripsina	e	à	pepsina	do	que	os	taquizoítos	e	podem	permanecer	viáveis	nos	tecidos	por	vários	anos.	Apesar	de	serem	mais	frequentemente	encontrados	na	fase	crônica,	em	algumas	cepas	os	bradizoítos	podem	ser	encontrados	ainda	na	infecção	aguda	pelo	T.
gondii	(Figuras	18.2C	e	18.3C).	•	Oocistos:	E	a	forma	de	resistência	que	possui	uma	parede	dupla	bastante	resistente	às	condições	do	meio	am	biente.	Os	oocistos	são	produzidos	nas	células	intestinais	de	felídeos	não	imunes	e	eliminados	ima	turos	junto	com	as	fezes.	
Os	oocistos	são	esféricos,	medindo	cerca	de	12,5	x	11,0	pm	e	após	a	esporulação	no	meio	ambiente	contêm	dois	esporocistos,	com	quatro	esporozoítos	cada	(Figuras	18.3D	e	18.4B).	B	io	lo	g	ia	Ciclo	B	iológico	O	ciclo	biológico	do	T.	gondii	desenvolve-se	em	duas	fases	distintas	(Figura	18.4):	•	Fase	assexuada:	em	vários	tecidos	de	diversos	hos-
pedeiros	(aves,	mamíferos	inclusive	gatos	e	outros	felídeos).	•	Fase	sexuada	(ou	coccidiana):	nas	células	do	epitélio	intestinal	de	gatos	e	outros	felídeos	não	imunes.	
Desta	forma,	T.	gondii	apresenta	um	ciclo	heteroxeno,	no	qual	os	gatos	são	considerados	hospedeiros	definitivos	ou	com	pletos	por	possuírem	sim	ultaneam	ente	um	ciclo	sexuado,	em	células	epiteliais	do	intestino,	e	um	ciclo	assexuado	ocorrendo	em	outros	tecidos.	O	homem	e	outros	mamíferos,	juntam	ente	com	as	aves,	são	considerados	os
hospedeiros	intermediários	ou	incompletos,	pois	possuem	apenas	o	ciclo	assexuado.	
FIGURA	18.3.	Toxoplasma	gondii:	formas	de	multiplicação:	(A)	endodiogenia	e	(B)	endopoligenia	(Ferguson,	2009);	estágios	carac	terísticos:	(C)	cisto	com	bradizoítos	e	(D)	oocisto	com	dois	esporocistos	e	quatro	esporozoítos	em	cada	esporocisto	(www.ksu.	edu/parasitology).	CAPÍTULO	18	^	B	Ä	Ambiente	externo	Hospedei	ro	definitivo	t»
Hospedeiros	intermediários	Fase	crônica	TRENDS	in	Parasitology	FIGURA	18.4.	Diagrama	do	ciclo	de	vida	do	Toxoplasma	gondii	(Ferguson,	2002):	(A)	o	gato	é	o	hospedeiro	definitivo	com	o	desenvolvimento	sexuado	ocorrendo	nas	células	do	intestino	delgado	gerando	como	processo	final	os	oocistos.	Estes	contaminam	o	meio	ambiente	(B)	e	após	a
esporulação	pode	infectar	um	grande	número	de	hospedeiros	por	meio	da	ingestão	de	alimento	ou	água	(contaminação	fecal).	Dentro	dos	hospedeiros	intermediários	(C),	ocorre	apenas	o	desenvolvimento	assexuado	do	parasito,	iniciando	pela	fase	aguda	seguida	da	fase	crônica	com	formação	de	cistos	teciduais,	localizados	principalmente	no	cérebro	e
na	musculatura.	Por	ingestão	(carnivorismo),	estes	cistos	podem	ser	transmitidos	a	outros	hospedeiros.	A	transmissão	congênita	pode	ocorrer	quando	da	aquisição	do	Toxoplasma	durante	a	gestação,	com	a	passagem	dos	parasitos	através	da	placenta.	
•	Fase	A	ssexu	ad	a	Um	hospedeiro	suscetível	(hom	em	,	p	o	r	exem	plo),	adquire	o	parasito	e	desenvolve	a	fase	assexuada	após	inge	rir	oocistos	maduros	(esporulados)	contendo	esporozoítos	encontrados	em	alim	entos	ou	água	contam	inada,	cistos	contendo	bradizoítos	encontrados	na	carne	crua	ou,	mais	raramente,	taquizoítos	eliminados	no	leite.	Os
taquizoítos	que	chegam	ao	estômago	são,	na	sua	maior	parte,	destruí	dos	pelo	suco	gástrico,	mas	os	que	penetrarem	na	mucosa	oral	poderão	evoluir	do	mesmo	modo	que	os	bradizoítos	e	esporozoítos,	como	se	segue:	Cada	esporozoíto	ou	bradizoíto	(após	diferenciação	para	taquizoíto)	sofrerá	intensa	multiplicação	intracelular,	após	rápida	passagem
pelo	epitélio	intestinal	e	invadirá	vários	tipos	de	células	do	organismo	formando	um	vacúolo	parasitóforo	onde	sofrerão	divisões	sucessivas	por	endodiogenia,	formando	novos	taquizoítos	(fase	proliferativa)	que	irão	rom	per	a	célu	la	p	arasitad	a	(ou	evadir	destas	células),	liberando	novos	taquizoítos	que	invadirão	novas	células.	A	disseminação	do
parasito	no	organismo	ocorre	184	através	de	taquizoítos	livres	(ou	intracelulares)	na	linfa	ou	no	sangue	circulante.	Essa	fase	inicial	da	infecção	-	fast	proliferativa	-	caracteriza	a	fase	aguda	da	doença.	Com	c	aparecimento	da	imunidade,	os	taquizoítos	são	eliminados	do	sangue,	da	linfa	e	dos	órgãos	viscerais,	ocorrendo	uma	diminuição	de	parasitismo.
Alguns	parasitos	diferenciam	em	bradizoítos	para	a	formação	de	cistos.	
Esta	fase	cística,	juntamente	com	a	diminuição	da	sintomatologia,	caracteriza	a	fase	crônica,	que	poderá	permanecer	por	longo	período.	Alternativamente,	em	indivíduos	imunodeficientes,	poderá	haver	uma	reativação	desta	infecção,	que	ocorre	por	meca	nismos	ainda	não	inteiramente	esclarecidos	e	apresenta	sin	tomatologia	semelhante	à
primoinfecção	(Figura	18.4	C).	•	Fase	Sexuada	O	ciclo	sexuado	ocorre	somente	nas	células	epiteliais	do	intestino	delgado	de	gatos	e	outros	felídeos	não	imunes.	Durante	o	desenvolvim	ento	desse	ciclo	ocorre	um	a	fase	reprodutiva	prévia	por	merogonia	(esquizogonia)	seguida	por	outra	sexuada	(gam	etogonia)	do	parasito.	Por	esse	CAPITULO	18
motivo,	esses	animais	são	considerados	hospedeiros	defi	nitivos	(Figura	18.4A).	Deste	modo,	um	gato	não	imune,	r.fectando-se	oralmente	com	oocistos,	cistos	ou	taquizoítos,	lesenvolverá	o	ciclo	sexuado.	Após	a	ingestão	de	cistos,	oocistos	ou	taquizoítos,	os	narasitos	liberados	no	estômago	penetram	nas	células	do	epitélio	intestinal	do	gato	e	sofrerão
um	processo	de	multi	plicação	por	merogonia,	dando	origem	a	vários	merozoítos.	O	conjunto	desses	merozoítos	formados	dentro	do	vacúolo	parasitóforo	da	célula	é	denom	inado	m	eronte	ou	esquizonte	maduro.	O	rompimento	da	célula	parasitada	libera	os	merozoítos	que	penetrarão	em	novas	células	epiteliais	e	se	ransformarão	nas	formas	sexuadas
masculinas	ou	femininas:	as	gamontes,	que	após	um	processo	de	maturação	formarão	as	gametas	masculinos	móveis	-	microgametas	(com	dois	flagelos)	e	femininos	imóveis	-	macrogametas.	O	macrogameta	permanecerá	dentro	de	uma	célula	epitelial,	enquanto	as	microgametas	móveis	sairão	de	sua	célula	e	irão	fecundar	a	macrogameta,	formando	o
zigoto.	Este	evoluirá	dentro	do	epitélio,	formando	uma	parede	externa	dupla,	dando	origem	eo	oocisto.	A	célula	epitelial	sofrerá	rompimento	em	alguns	dias,	liberando	o	oocisto	ainda	imaturo.	Esta	forma	alcançará	o	meio	ambiente	juntamente	com	as	fezes.	A	sua	maturação	no	meio	exterior	ocorrerá	por	um	processo	denominado	esporogonia,	após
um	período	de	cerca	de	1	a	5	dias	(dependendo	ia	temperatura	e	da	aeração),	e	apresentará	dois	esporocistos,	cada	um	contendo	quatro	esporozoítos.	Após	a	infecção,	gatos	não	imunes	podem	eliminar	oocistos	durante	2	sema	nas,	aproximadamente.	
O	oocisto,	em	condições	de	umidade,	temperatura	e	local	sombreado	favorável,	é	capaz	de	se	manter	infectante	por	cerca	de	12	a	18	meses	(Figura	18.4B).	O	tempo	decorrido	entre	a	infecção	e	o	aparecimento	de	oocistos	nas	fezes	dos	felídeos	(período	pré-patente)	dependerá	da	forma	ingerida.	
Este	período	será	de	3	dias,	quando	a	infecção	ocorrer	por	cistos,	19	dias	ou	mais,	por	taquizoítos	e	20	ou	mais	dias,	por	oocistos.	Em	geral,	gatos	que	já	eliminaram	oocistos	tomam-se	imunes	e	não	elimi	nam	novos	oocistos,	mesmo	que	reinfectados.	Entretanto,	a	tmunossupressão	induzida	por	altas	doses	de	corticosteroides	podem	induzir	novas
eliminações	de	oocistos.	
T	ran	sm	issão	A	infecção	pelo	T.	gondii	constitui	uma	das	zoonoses	mais	difundidas	no	mundo.	Em	todos	os	países,	grande	parte	da	população	humana	e	animal	(mais	de	300	espécies	de	animais	entre	mamíferos	e	aves	-	domésticos	ou	silvestres)	apresenta	parasitismo	pelo	T.	gondii.	Em	algumas	regiões,	40	a	80%	dos	adultos	aparentemente	sãos
apresentam-se	positivos	para	toxoplasmose,	em	testes	sorológicos.	Essa	variação	da	prevalência	parece	ser	devida	a	fatores	geográ	ficos,	climáticos,	hábitos	alimentares,	tipo	de	trabalho	etc.,	indicando	que	os	mecanismos	de	transmissão	devem	ocorrer	através	de	várias	formas	do	parasito:	oocistos	em	fezes	de	gato	jovem	infectado,	cistos	presentes
em	carnes,	taquizoítos	no	sangue	de	gestantes,	atingindo	a	placenta.	2.	Ingestão	de	cistos	encontrados	em	carne	crua	ou	mal	cozida,	especialmente	de	porcos	ovinos	e	caprinos.	Os	cistos	resistem	por	semanas	ao	frio,	mas	o	con	gelamento	a	0°C	ou	o	aquecimento	acima	de	67°C	os	tom	a	inviáveis	à	infecção.	3.	Passagem	transplacentária,	sendo	que	o
risco	deste	tipo	de	transmissão	cresce	de	14%	no	primeiro	tri	mestre	da	gestação	após	a	infecção	matema	primária,	até	59%	no	último	trimestre	da	gestação.	E	interes	sante	esclarecer	que	as	m	ulheres	que	apresentam	imunidade	adquirida	ao	T.	gondii.	antes	da	gravidez,	podem	infectar	seus	fetos	caso	venham	a	apresentar	algum	tipo	de
imunocomprometimento,	em	contra	posição	àquelas	que	apresentarem	a	primoinfecção	durante	a	gestação.	Conforme	será	mostrado	abaixo,	na	seção	Patogenia,	as	m	anifestações	da	toxoplas	mose	podem	ser	bastante	variadas.	Entretanto,	em	vista	das	possíveis	anomalias	que	podem	ocorrer	no	feto,	a	transmissão	transplacentária	é	a	mais	grave.
Form	as	de	transm	issão	m	ais	raram	ente	observadas	podem	ocorrer	pela	ingestão	de	taquizoítos	em	leite	cru	de	cabra	com	toxoplasmose	aguda,	acidente	de	laboratório,	por	transplante	de	órgãos	ou	transfusão	sanguinea	de	indivíduos	infectados	na	fase	proliferativa.	Im	u	n	id	a	d	e	A	aquisição	da	imunidade	na	toxoplasmose	depende	fundam	entalm
ente	da	indução	de	um	a	resposta	celular	específica,	onde	IFN-y	e	IL-12	se	comportam	como	citocinas-chave	neste	processo.	Os	hospedeiros	desencadeiam,	durante	a	fase	aguda	da	infecção,	m	ecanism	os	inatos	de	defesa,	que	irão	influenciar	o	desenvolvim	ento	dos	mecanismos	da	resposta	adaptativa.	T.	
gondii	é	capaz	de	estimular	diversas	linhagens	celulares,	como	macrófagos,	neutrófilos	e	células	dendríticas,	a	secretarem	IL-12	e	TNFa	.	Os	níveis	de	IL-12	secretados	são	capazes	de	induzir	as	células	natural	killer	(NK)	a	secretarem	IFN-y	que,	em	sinergismo	com	TN	F-a,	potencializa	a	atividade	toxoplasmicida	de	macrófagos.	Assim,	estas	duas
citocinas	agem	de	forma	sinérgica	para	mediar	a	morte	dos	taquizoítos	pelos	macrófagos,	uma	vez	a	combinação	destas	duas	citocinas	resulta	numa	significativa	produção	de	óxido	nítrico	(NO)	capaz	de	efetuar	a	morte	dos	parasitos.	O	ser	humano	adquire	a	infecção	por	três	vias	principais:	Níveis	de	IL-12	produzidos	desencadeiam	a	diferencia	ção	de
linfócitos	CD4+	com	perfil	T	hl,	que	produzem	níveis	ainda	maiores	de	IFN-y.	O	papel	fundamental	das	células	Thl	produtoras	de	IFN-y	na	aquisição	da	imunidade	à	toxo	plasmose	está	relacionado	com	importante	função	destas	células	em	controlar	a	infecção	durante	as	fases	aguda	e	crô	nica.	E	sabido	que	a	secreção	desta	citocina,	nos
microambientes	onde	T.	gondii	é	capaz	de	penetrar,	leva	a	conversão	de	taquizoítos	para	bradizoítos	durante	a	fase	aguda	da	toxoplasmose.	Por	outro	lado,	IFN-y	suprime	a	conversão	de	bradizoítos	em	taquizoítos	durante	a	fase	crônica	da	infecção,	impedindo	assim	a	reativação	da	toxoplasmose.	1.	Ingestão	de	oocistos	presentes	em	água,	verduras
mal	lavadas,	solo,	ou	disseminados	m	ecanicamente	por	moscas,	baratas	etc.	Enquanto	IL-12	é	importante	para	a	inicialização	de	um	a	forte	e	efetiva	resposta	celular	contra	os	taquizoítos	de	T.	gondii,	IL-10	desempenha	um	papel	de	modulação	CAPITULO	18	185	da	síntese	in	vivo	de	IL-12	e	IFN-y,	evitando	desta	maneira	um	a	excessiva	resposta	im
une	que	poderia	causar	uma	extensiva	inflamação	e	dano	aos	tecidos	dos	hospedeiros.	Assim,	IL-10	e	IL-12	podem	ser	considerados	dois	impor	tantes	antagonistas	envolvidos	na	regulação	da	síntese	de	IFN-y	durante	a	fase	inicial	da	infecção.	Em	adição,	as	populações	de	células	T	CD8+	são	con	sideradas	as	células	efetoras	responsáveis	por	garantir
a	memória	imune	de	longa	duração,	conferindo,	consequente	mente,	proteção	contra	T.	gondii,	e	atuando	em	sinergismo	com	as	células	CD4+.	A	infecção	por	T.	gondii	estimula	também	a	produção	de	im	unoglobulinas	das	classes	G,	M,	A	e	E,	as	quais	são	dirigidas	a	com	ponentes	secretados	e	excretados	ou	da	m	em	brana	deste	parasito.	A	interação
dos	anticorpos	específicos	com	componentes	de	membrana,	na	presença	de	complemento,	é	capaz	de	promover	a	lise	de	taquizoítos	extracelulares.	No	entanto,	as	moléculas	de	imunoglobuli	nas	são	inacessíveis	a	parasitos	intracelulares	e	bradizoítos,	tomando	este	mecanismo	efetor	ineficaz	para	estas	formas	parasitárias.	Dessa	maneira,	se,	por	um
lado,	a	detecção	dos	níveis	e	das	classes	de	anticorpos	se	constitui	em	estraté	gias	importantes	para	a	caracterização	da	fase	da	infecção,	como	verem	os	abaixo	na	seção	D	iagnóstico,	p	o	r	outro	lado	a	síntese	destas	moléculas	não	é	determ	inante	para	estabelecer	o	fim	da	infecção.	
Sua	importância	biológica,	portanto,	consiste	em	controlar	a	disseminação	do	parasito	durante	a	fase	crônica	da	infecção	e	a	consequente	destrui	ção	das	células	parasitadas.	
Em	resumo,	os	mecanismos	que	levam	à	imunidade	na	toxoplasmose	envolvem	a	ativação	de	diferentes	linhagens	celulares	que	por	sua	vez	induzem	a	síntese	de	imunoglo	bulinas	e	de	citocinas	pró	e	anti-inflamatórias,	as	quais	são	fundamentais	para	o	balanço	da	relação	parasito-hospedeiro	durante	a	infecção	por	T.	gondii.	P	a	to	g	e	n	ia	T.	gondii
geralmente	parasita	seus	hospedeiros	(defini	tivo	e	intermediário),	sem	produzir	sinais	clínicos.	Apenas	em	raras	ocasiões	o	parasito	causa	manifestações	clínicas	graves.	
Taquizoítos	de	T.	gondii	(livres	ou	intracelulares)	podem	dissem	inar	a	partir	do	local	da	infecção	para	linfonodos	mesentéricos	e	para	outros	órgãos	mais	distantes	através	da	linfa	ou	do	sangue.	Durante	essa	disseminação	poderá	ocorrer	um	quadro	polissintomático,	cuja	gravidade	dependerá	da	quantidade	de	formas	infectantes	adquiridas,	do	tipo	de
cepa	do	parasito	(virulenta	ou	avirulenta)	e	da	suscetibilidade	do	hospedeiro.	Neste	ponto,	devido	a	áreas	de	necrose	causadas	em	diferentes	órgãos	pelo	crescimento	intracelular	de	taquizoítos,	a	evolução	da	doença	poderá	levar	até	a	morte	do	hospedeiro,	o	que	ocorrerá	principal	mente	em	fetos	ou	em	indivíduos	com	comprometimento	imunológico
com	parasitismo	de	órgãos	vitais.	N	a	maio	ria	dos	casos,	a	proliferação	de	taquizoítos	irá	dim	inuir	e	cessar	em	função	do	aparecim	ento	de	resposta	imune	específica.	Aproximadamente	10	dias	após	a	infecção,	taquizoítos	iniciam	o	processo	de	diferenciação	em	bradizoítos	e	se	186	multiplicam	lentamente	dentro	do	cisto	onde	podem	evadir	do
sistema	imune	do	hospedeiro	e	da	maioria	dos	agentes	terapêuticos.	Este	poder	de	conversão	taquizoítos-bradizoítos	é	responsável	pela	fase	crônica	da	infecção	e	o	inverso	(conversão	de	bradizoítos	em	taquizoítos)	pelo	evento	cen	tral	na	reativação	da	toxoplasmose	em	pacientes	imunodeficientes.	Foram	verificadas	in	vitro	que	diversas	condições	do
ambiente	como	pH,	temperatura	e	fatores	imunológicos	são	responsáveis	por	essa	conversão	porém,	mais	estudos	devem	ser	realizados	para	esclarecer	os	fatores	da	patogênese	na	toxoplasmose.	A	forma	cística	contendo	bradizoítos	contribui	para	o	sucesso	do	Toxoplasma	como	parasito	devido	às	seguintes	características:	o	cisto	sobrevive	à	ingestão
e	à	passagem	pelo	estômago	para	invadir	o	intestino	delgado;	o	cisto	é	refratário	à	resposta	imune	do	hospedeiro	e	aos	medica	mentos;	o	estado	dormente	dos	bradizoítos	dentro	do	cisto	previne	o	Toxoplasma	de	causar	danos	significativos	ao	hospedeiro,	permitindo	que	o	parasito	persista	de	forma	benigna;	os	bradizoítos,	em	cistos	teciduais
permanecem	infectantes,	sendo	a	transmissão	do	parasito	realizada	pelo	consumo	de	vísceras	do	hospedeiro	pelo	predador.	A	patogenia	na	espécie	humana	parece	estar	ligada	a	alguns	fatores	importantes,	tais	como:	variabilidade	entre	as	cepas	do	parasito,	idade	e	resistência	do	indivíduo	e	o	modo	pelo	qual	ele	se	infecta.	A	alta	prevalência	de	cepas
atípicas	de	T.	gondii	na	América	do	Sul,	em	contraste	ao	observado	no	hem	isfério	Norte	onde	predom	inam	cepas	clonais	(especialmente	cepas	do	genótipo	II),	pode	estar	associada	à	maior	gravidade	da	toxoplasmose	observada	no	Brasil.	R	essalta-se	ainda	que	durante	a	invasão	de	células	hospedeiras	por	T.	gondii,	as	roptrias	secretam	pro	teínas	da
família	ROP	que	são	essenciais	nesse	processo.	Fundamentalmente	as	proteínas	quinase	ROP	18	e	ROP	16	e	a	pseudoquinase	ROP5	são	moléculas-chave	na	patogênese	da	doença,	provavelmente	por	subverter	as	vias	de	sinaliza	ção	entre	o	parasito	e	a	célula	hospedeira.	O	quadro	clínico	resultante	da	transmissão	transplacentária	de	T.	gondii	é
frequentemente	mais	grave,	enquanto	a	toxoplasmose	adquirida	após	o	nascimento	pode	apresentar	uma	evolução	variável.	Com	o	uso	de	quimioterapia	para	transplantes	de	órgãos	e	da	medula	óssea,	bem	como	nos	casos	da	síndrome	da	imunodeficiência	adquirida	(AIDS),	a	incidência	de	infecção	oportunista	por	T.	gondii	tem	aum	entado,	principalm
ente	nas	últim	as	décadas,	apre	sentando	quadros	graves	desta	doença,	especialmente	no	sistema	nervoso	central.	T	oxoplasm	ose	T	ran	splacen	tária	ou	P	ré	-n	a	ta	l	Para	que	se	instale	uma	toxoplasmose	transplacentária	é	necessário	que	a	gestante	esteja	na	fase	aguda	da	doença	ou,	mais	raramente,	tenha	havido	uma	reativação	da	infec	ção
durante	a	gravidez	associada	a	imunodepressão	acen	tuada.	A	parasitemia	por	T.	gondii	durante	a	gestação	pode	causar	placentite	e	alguns	taquizoítos	podem	atravessar	a	placenta	e	disseminar	nos	tecidos	fetais.	As	consequências	da	toxoplasmose	materna	para	o	feto	dependerão	do	grau	CAPITULO	18	m	i	-iposição	do	feto	ao	parasito,	da	virulência
da	cepa,	da	aoacidade	dos	anticorpos	maternos	protegerem	o	feto	e	si:	período	da	gestação.	Assim	sendo,	as	gestantes	na	fase	ng.cn	da	doença	podem	abortar,	produzir	partos	precoces	i	-	:ermo,	dando	origem	a	crianças	sadias	ou	apresentando	—alias	graves	e	até	m	esm	o	levar	à	morte.	Cerca	de	3	dos	casos	de	infecção	pré-natal	resultam	em	aborto	.
morte.	Outros	10	a	23%	de	fetos	infectados	durante	a	e	t	>	dez	podem	mostrar	sinais	clínicos	de	toxoplasmose	ao	Tücimento	ou	no	futuro.	As	alterações	ou	lesões	fetais	mais	comuns	causadas	jc	r	toxoplasmose	na	gravidez	variam	conforme	o	período	ia.	gestação:	•	Primeiro	trimestre	da	gestação:	aborto	(dados	estatís	ticos	indicam	que	a	frequência
de	aborto	é	maior	em	gestantes	com	sorologia	positiva	que	nas	normais).	
•	Segundo	trimestre	da	gestação:	aborto	ou	nascimento	prematuro,	podendo	a	criança	apresentar-se	normal	ou	já	com	anomalias	graves	típicas	(descritas	por	Albert	Sabin	e	citadas	a	seguir).	•	Terceiro	trimestre	da	gestação:	a	criança	pode	nas	cer	normal	e	apresentar	evidências	da	doença	alguns	dias,	semanas	ou	meses	após	o	nascim	ento.	N	esta
situação,	a	toxoplasmose	pode	ser	multiforme,	mas	em	geral	ocorrem	lesões	oculares,	as	quais	são	patognom	ônicas,	um	com	prom	etim	ento	ganglionar	generalizado,	hepatoesplenomegalia,	edema,	miocardite,	anemia,	trombocitopenia.	
Taquizoítos	atingem	a	coroide	e	a	retina	(uni	ou	bilateralmente),	provocam	inflamação	e	degeneração	em	graus	variáveis	que,	ao	exame	oftalmológico,	recebe	o	nome	de	“foco	em	roseta”	ou	“em	roda	de	carroça”	.	Este	quadro	pode	causar	microftalmia,	cegueira,	nistagmo,	estrabismo,	catarata	e	irite.	Outras	vezes,	essa	infecção	da	retina	não
provocará	alterações	no	recém-nascido,	uma	vez	que	mecanismos	imunes	determinam	o	encistamento	das	form	as.	P	o	sterio	rm	en	te,	já	na	idade	adulta,	poderá	haver	uma	eventual	reativação	das	formas	latentes,	levando	a	um	a	toxoplasm	ose	ocular	(de	origem	intrauterina).	Portanto,	a	toxoplasmose	congênita	é	uma	das	formas	mais	graves	da
doença,	em	geral	provocando	sintom	as	variados,	mas	com	um	ente	enquadrados	dentro	da	“síndrome	de	Sabin”,	assim	caracterizada:	coriorretinite	(90%	dos	casos),	calcificações	cerebrais	(69%	),	perturbações	neurológicos	-	retardam	ento	psicom	otor	(60%)	e	altera	ções	do	volume	craniano	-	micro	ou	m	acrocefalia	(50%	dos	casos).	Outras	possíveis
m	anifestações	clínicas	são:	epilepsia,	anem	ia,	rash	cutâneo,	icterícia,	encefalite	e	re-um	onite.	u	~::rológica	(teste	negativo	toma-se	positivo)	ou	uma	ascen	são	constante	de	título,	indicará	infecção	aguda.	Quando	essa	elevação	for	quatro	vezes	m	aior	que	a	dosagem	mierior,	poderá	confirmar	toxoplasmose	ativa.	Anticorpos	zM	e	IgA,	ou	IgG	de	baixa
avidez	também	podem	indicar	afecção	aguda.	Os	programas	de	vigilância	e	controle	de	:	xoplasmose	congênita	devem	realizar	triagem	sorológica	ZAPíTULO	18	pré-natal	para	toxoplasmose	em	todas	as	gestantes	por	meio	de	análise	de	anticorpos	IgG,	IgM	e	IgA	visando	tratar	aquelas	em	fase	aguda.	Nesta	triagem,	recomenda-se	deter	minar	a	avidez
de	IgG	em	todos	os	casos	IgM	positivos	para	se	diferenciar	os	quadros	de	infecção	recente	ou	tardia	com	IgM	residual.	Anticorpos	IgG	de	alta	avidez	ocorrem	em	infecções	adquiridas	a	mais	de	4	meses.	T	oxo	p	la	sm	o	se	O	cu	la	r	O	diagnóstico	da	toxoplasmose	ocular	consiste	basi	camente	pela	associação	de	dados	clínicos,	pesquisa	de	anticorpos	e



exame	de	fundo	de	olho	para	se	observar	as	lesões	na	retina	(uveíte).	
Opcionalmente,	o	diagnóstico	imunológico	pode	ser	feito	avaliando	a	produção	intraocular	de	anticorpos	pelo	cálculo	do	coeficiente	de	Goldmann-Witmer,	que	se	baseia	na	com	paração	dos	níveis	de	anticorpos	específicos	para	T.	gondii	no	humor	aquoso	e	no	soro.	Com	o	humor	aquoso	obtido	é	realizado	um	imunoensaio	para	toxoplasmose,	por
exemplo,	ELISA	para	pesquisa	de	IgG.	
O	mesmo	imunoensaio	para	toxoplasmose	é	realizado	com	uma	amostra	de	soro	sanguíneo	do	mesmo	paciente,	colhido	simultaneamente	à	amostra	do	humor	aquoso.	Compara-se,	então,	o	título	e	a	concentração	de	im	unoglobulinas	no	humor	e	no	soro	sanguíneo.	A	concentração	relativa	de	anti	corpos	específicos	deverá	ser	maior	no	humor	aquoso,
caso	a	alteração	ocular	tenha	sido	causada	por	T.	gondii.	Estudos	recentes	têm	mostrado	que	a	detecção	de	an	ticorpos	do	tipo	IgA	intraocular,	além	dos	anticorpos	IgG,	pode	ser	útil	na	determ	inação	da	toxoplasm	ose	ocular,	aumentando	de	77	para	91%	a	sensibilidade	do	diagnóstico.	T	oxoplasm	ose	em	I	n	d	iv	íd	u	o	s	Im	u	n	odeficien	tes	Pelo	fato
de	a	doença	envolver	mais	frequentemente	a	reativação	da	primoinfecção,	recomenda-se	que	sejam	reali	zados	testes	sorológicos	anti-lgG	em	pacientes	de	risco,	no	início	da	evolução	da	AIDS.	E	importante	a	verificação	da	soropositividade	no	paciente,	mas	não	o	aumento	do	título,	pois	em	alguns	pacientes	com	toxoplasmose,	os	títulos	de	anticorpos
do	tipo	IgG	podem	ser	muito	baixos	(títulos	<	1:16).	Em	pacientes	imunodeficientes	com	suspeita	de	toxoplasmose,	além	de	teste	sorológico,	recomenda-se	for	temente	a	utilização	da	tomografia	computadorizada	para	a	localização	de	lesões	cerebrais.	A	realização	de	biópsia	no	cérebro	para	a	confirmação	da	presença	do	parasito	não	é	aconselhada.
Será	recomendada	somente	em	casos	duvido	sos,	com	quadro	clínico	atípico,	após	descartar	outras	pos	síveis	doenças	neurológicas	no	imunodeficiente	(linfoma	primário	do	SNC,	tuberculose,	Cryptococcus).	E	p	id	em	io	lo	g	fia	Os	diferentes	aspectos	epidemiológicos	da	toxoplas	mose	encontram-se	atualmente	esclarecidos.	
Sabe-se	que	tanto	os	felídeos	domésticos,	como	os	selvagens	(ocelotes,	jaguar,	jaguatirica	etc.)	são	os	únicos	animais	que	podem	realizam	o	ciclo	sexuado,	eliminando	após	a	primoinfec	ção	milhões	de	oocistos	imaturos	nas	fezes.	
Além	disso,	o	189	camivorismo	(ingestão	de	came	contendo	bradizoítos)	e	a	disseminação	de	oocistos	na	água	e	no	solo	interferem	na	ampla	distribuição	desse	protozoário.	Os	seguintes	aspectos	epidemiológicos	são	destacados:	•	O	parasito	pode	ser	encontrado	em	quase	todos	os	países,	nos	mais	variados	climas	e	condições	sociais,	com	índice	de
positividade	variável	de	acordo	com	a	população	pesquisada.	A	prevalência	sorológica	da	toxoplasmose	varia	entre	diferentes	países	(de	10%	a	80%)	e	mesmo	dentro	de	um	mesmo	país.	Baixas	prevalências	foram	observadas	no	sudeste	da	Ásia,	A	m	érica	do	N	orte	e	norte	da	Europa	(entre	10%	e	30%).	Prevalências	entre	30%	e	50%	foram	observa-
das	na	região	Central	e	Sul	da	Europa	enquanto	altas	prevalências	são	observadas	na	A	m	érica	Latina	e	países	da	África	tropical.	A	soropositividade	aumenta	com	a	idade.	Em	inquéritos	sorológicos	realizados	nas	diversas	regiões	do	Brasil	(revisto	por	Dubey	e	cols.,	2012),	os	índices	de	positividade	variaram	de	21,5	a	23%	(Rio	Grande	do	Norte	e	Rio
de	Janeiro,	respectivam	ente)	a	84	a	97,4%	(Rio	de	Janeiro	e	Mato	Grosso,	respectivamente).	Em	algumas	regiões	no	sul	do	B	rasil,	18%	dos	indivíduos	infectados	apresentam	toxoplasm	ose	ocular,	enquanto	apenas	2%	dos	norte-americanos	com	T.	gondii	apresentam	lesões	no	olho.	Em	inquérito	realizado	em	pacientes	com	problem	as	oculares,	houve
soropositividade	em	cerca	de	83%	,	na	zona	ru	ral	do	Paraná.	Em	outro	inquérito	realizado	na	cidade	de	Campos	dos	Goytacazes	(RJ)	onde	foi	registrada	uveíte	decorrente	de	toxoplasm	ose,	num	total	de	1.436	escolares	foi	encontrada	soropositividade	de	84%	em	um	grupo	de	nível	so	cio	eco	n	ô	m	ico	baix	o	,	62%	em	grupo	socioeconômico	médio	e
23%	no	grupo	socioeconô	mico	alto.	Neste	caso,	houve	indicação	da	potencial	importância	no	uso	de	água	não	filtrada	e	aumento	do	risco	de	soropositividade	para	T.	
gondii	através	da	transmissão	por	oocistos.	•	Estudos	de	epidemiologia	molecular	por	PCR-RFLP	têm	ev	id	e	n	c	ia	d	o	a	e	x	istê	n	c	ia	de	trê	s	linhagens	clonais	(genótipos)	de	T.	gondii	com	as	seguintes	características:	-	Tipo	I:	linhagens	de	T.	gondii	altamente	virulentas	para	camundongos	experimentalmente	infectados,	causando	morte	rápida	em
animais	inoculados	com	menos	de	dez	taquizoítos.	Em	cultura	de	células	a	taxa	de	crescimento	é	alta.	-	Tipo	II:	linhagens	mais	com	um	ente	isoladas	na	Europa	e	na	América	do	Norte;	não	são	virulentas	para	camundongos,	causando	infecções	crônicas	com	persistência	de	cistos	teciduais.	São	encon	tradas	na	maioria	dos	casos	de	toxoplasmose	con-
gênita	em	gestantes	francesas.	-	Tipo	III:	linhagens	menos	frequentes	que	o	tipo	II	na	E	uropa	e	na	A	m	érica	do	N	orte;	não	são	virulentas	para	cam	undongo;	encontradas	mais	frequentemente	parasitando	animais.	•	Ao	contrário	do	hem	isfério	N	orte,	linhagens	(ou	cepas)	atípicas	(distintas	dos	três	tipos	clonais	ante	190	riormente	descritos)	são
predominantemente	isoladas	de	seres	hum	anos	e	anim	ais	na	A	m	érica	do	Sul,	África	e	Ásia,	e	geralmente	são	mais	virulentas	para	camundongos	que	cepas	dos	tipos	II	e	III	(morte	de	camundongos	ocorre	2	a	3	semanas	após	inoculação).	Existem	evidências	de	que	o	curso	clínico	da	toxoplas	mose	transplacentária	difere	em	países	da	Europa	e	dos
EUA,	quando	comparado	com	regiões	da	América	do	Sul:	a	doença	ocular	é	cinco	vezes	mais	comum	em	crianças	com	toxoplasm	ose	congênita	no	Brasil	do	que	em	crianças	identificadas	na	Europa.	E	provável	que	a	maior	frequência	e	gravidade	da	toxoplasmose	observada	no	Brasil	esteja	associada	ao	predomínio	de	cepas	atípicas	presentes	na
América	do	Sul.	•	Os	gatos	têm	importância	fundamental	na	toxoplas	mose.	Quando	a	doença	ocorre	em	gato	não	imune	(primoinfecção),	pode	haver	a	produção	de	milhões	de	oocistos	eliminados	nas	fezes	durante	aproxima	damente	2	semanas.	Inquéritos	sorológicos	realizados	em	gatos	de	diversas	regiões	do	Brasil	mostram	índi	ces	de	positividade
variando	de	5,1%	(São	Paulo)	a	87,3%	(Rondônia)	(revisto	por	Dubey	e	cols.,	2012).	Entretanto	inquéritos	parasitológicos	m	ostram	que	em	um	determinado	período	de	tempo,	apenas	1%	de	gatos	são	encontrados	eliminando	oocistos.	Estudo	sobre	soroprevalência	de	toxoplasmose	em	237	gatos	de	15	municípios	do	estado	de	São	Paulo	demonstrou
positividade	em	35,4%	.	A	penas	três	gatos	(1,2%	)	estavam	eliminando	oocistos.	•	O	maior	surto	mundial	de	toxoplasmose	por	conta	minação	hídrica	por	oocistos	de	T.	gondii	eliminados	por	um	gato	jovem	com	toxoplasmose	ocorreu	entre	novembro	de	2001	a	janeiro	de	2002,	no	Município	de	Santa	Isabel	do	Ivaí	(Paraná).	De	uma	população	de	cerca
de	9.000	habitantes,	462	pessoas	apresenta	ram	soropositividade	sugestiva	para	anticorpo	IgM,	significando	infecção	aguda.	O	estudo	epidemiológico	detectou	como	fonte	de	infecção	o	reservatório	d	’água	que	abastece	parte	da	cidade,	contaminada	por	oocistos	de	T.	gondii.	O	estudo	realizado	com	156	pessoas	apresentando	sintomas	da	doença
demons	trou	que	os	principais	sinais	clínicos	foram:	cefaleia,	febre,	cansaço,	mialgia,	adenomegalia	(cervical,	axi	lar,	inguinal),	perda	de	apetite.	Sete	casos	de	gestantes	apresentaram	seis	filhos	infectados,	um	com	anomalia	congênita	grave	e	um	com	aborto	espontâneo.	Foram	observadas	alterações	oftalm	ológicas	em	8%	dos	casos	examinados
(FUNASA,	2002).	
Outros	surtos	decorrentes	de	contaminação	da	água	por	oocistos	de	T.	
gondii	têm	sido	relatados	em	diversos	países.	•	Além	de	felídeos,	outros	mamíferos	e	aves	são	sus	cetíveis.	Esses	animais	com	acesso	ao	meio	ambiente	podem	se	contaminar	via	ingestão	de	oocistos	esporulados,	desenvolvendo	o	ciclo	e	albergando	cistos	nos	tecidos	por	toda	a	sua	vida.	Desta	forma	possuem	alto	risco	de	disseminar	a	infecção	quando
ingeridos,	agindo	como	via	de	transmissão	para	os	seres	huma	nos	e	outros	carnívoros.	No	Brasil	tem	sido	assina	lado	os	seguintes	índices	de	prevalência	sorológica	da	toxoplasmose:	0	a	90,4%	em	suínos,	1	a	71%	em	CAPÍTULO	18	1isoladas	do	Sul,	atas	para	norte	de	:ulação).	oxoplasiuropa	e	América	num	em	Tasil	do	)rovável	lasmose	nínio	de
xoplas1	imune	nilhões	oximalizados	m	índiaulo)	a	2012).	im	que	1%	de	Istudo	’	gatos	nstrou	1,2	%)	:ontanados	entre	icípio	lação	entaIgM,	iolótório	i	por	156	onsleia.	axintes	ialia	ram	dos	rtos	i	de	usnte	x>-	tos	;m	os.	iaiaca	m	bovinos,	7	a	59%	em	ovinos,	1,4	a	70%	em	equinos,	5,9	a	92,4%	em	caprinos	e	10	a	100%	em	galinhas	caipira	(revisto	por
Dubey	e	cols.,	2012).	•	A	transmissão	para	os	seres	humanos	parece	ocorrer	principalmente	por	três	vias:	1.	Ingestão	de	o	ocistos	p	resen	tes	na	água,	solo,	verduras,	areia,	jardins	ou	qualquer	lugar	conta	minado	com	fezes	de	gato	ou	cujos	oocistos	foram	disseminados	por	moscas,	baratas,	minhocas	etc.	O	encontro	de	oocistos	em	ostras
comercializadas	para	consum	o	hum	ano	tam	bém	sinaliza	para	a	possibilidade	de	infecção	hum	ana	pelo	consumo	desse	alimento	sem	cozimento.	Os	oocistos	madu	ros	têm	grande	importância	epidemiológica,	pois	já	foi	comprovado	que	podem	permanecer	viáveis	no	solo	úmido	sombreado,	durante	12	a	18	meses.	Os	oocistos	podem	permanecer
viáveis	a	4°C	por	até	54	meses,	a	-10°C	por	106	dias,	mas	morrem	após	1	a	2	minutos	a	55-60°C.	2.	Ingestão	de	cistos	presentes	em	carnes	de	suínos,	ovinos,	caprinos,	bovinos,	equinos	ou	aves,	quando	servidas	cruas	ou	mal	cozidas.	Os	cistos	em	carca	ças	ou	carne	moída	permanecem	viáveis	a	4°C	por	mais	de	3	meses,	sobrevivem	no	congelador	(-1	a
-8°C)	mais	de	1	semana,	mas	não	sobrevivem	a	-12°C	após	2	dias	ou	a	temperatura	acima	de	56°C	após	10	minutos.	3.	T	ransplacentária	por	taquizoítos	durante	a	fase	aguda	ou,	m	ais	raram	ente,	pela	reativação	da	infecção	nas	mulheres	grávidas	imunodeficientes.	T	ra	ta	m	en	to	Toxoplasmose	é	considerada	incurável	devido	à	per	sistência	dos	cistos
nos	tecidos	do	hospedeiro.	Para	que	ocorra	cura	radical,	os	bradizoítos	devem	ser	eliminados.	Os	medicamentos	utilizados	atuam	apenas	contra	as	formas	proliferativas	(taquizoítos).	Como	a	m	aioria	das	pessoas	com	sorologia	positiva	não	apresenta	sinais	clínicos,	e	pelo	fato	de	as	drogas	empregadas	serem	tóxicas	em	uso	prolon	gado,	recomenda-se
o	tratamento	apenas	de	casos	agudos	sintomáticos,	de	gestantes	em	fase	aguda,	de	toxoplasmose	ocular	ativa	e	de	indivíduos	imunodeficientes	com	toxo	plasmose	sintomática.	Os	medicamentos	usados	são:	•	Toxoplasm	ose	aguda	sintom	ática:	associação	de	pirim	etam	ina	com	a	sulfadiazina	ou	a	sulfadoxina	(Fansidar).	Como	esses	medicamentos	em
dosagens	prolongadas	tomam-se	tóxicos,	recomenda-se	adicio	nar	ácido	folínico	para	prevenir	a	depressão	medular	causada	pelas	drogas	antifolato.	•	Toxoplasmose	aguda	em	gestantes:	tem	como	obje	tivo	diminuir	a	incidência	e	a	gravidade	da	toxoplas	mose	no	feto.	O	tratamento	deve	ser	administrado	em	caso	de	soroconversão	ou	infecção	aguda,
mesmo	que	a	gestante	seja	assintomática.	No	primeiro	trimestre	da	gestação	deve	ser	usada	espiramicina	(pouco	ativa	no	feto	por	apresentar	baixa	capacidade	em	atravessar	a	placenta),	a	qual	deve	ser	mantida	até	o	final	da	ges	CAPÍTULO	18	tação,	se	o	feto	não	estiver	infectado.	No	caso	de	con	firmação	de	infecção	fetal	(ultrassom	fetal	alterado	ou
PCR	positiva	em	líquido	am	niótico),	intercalar	espiramicina	e	sulfadiazina	(ativa	sobre	taquizoítos	nos	tecidos	fetais,	pois	atravessa	a	placenta)	até	o	final	da	gestação.	Infecção	adquirida	pela	gestante	no	terceiro	trim	estre	de	gestação	deve	ser	tratada	com	o	esquema	sulfadiazina	+	pirimetamina	+	ácido	folínico.	Pirimetamina	não	deve	ser	usada	no
início	da	gravidez,	pois	é	teratogênica.	
•	Toxoplasmose	ocular	ativa:	a	terapêutica	é	baseada	principalmente	na	administração	oral	de	anti-inflamatório	(prednisona)	e	antiparasitários.	As	associações	mais	usadas	são:	a)	Pirimetamina,	sulfadiazina	e	pred	nisona	(alcança	85%	de	cura,	sendo	a	associação	mais	usada),	b)	Cloridrato	de	clindamicina,	sulfadiazina	e	prednisona	(alcança	93%	de
cura,	porém	a	clindami	cina	altera	profundamente	a	flora	intestinal	causando	colites).	A	injeção	intravítrea	de	clindamicina	apresenta-se	como	uma	alternativa	para	se	evitar	efeitos	adversos	deste	medicamento,	c)	Espiramicina,	sulfa	diazina	e	meticorten	(alcança	65%	de	cura),	indicada	quando	não	se	podem	usar	as	associações	anteriores;	d)	azitrom
icina	apresenta	um	bom	resultado	sem	causar	efeitos	colaterais,	uma	alternativa	para	aqueles	que	não	toleram	terapêutica	convencional.	Com	base	em	observações	de	que	a	reativação	da	toxoplasmose	ocular	pode	ocorrer	pela	presença	de	taquizoítos	cir	culantes	no	sangue	de	pacientes	imunocompetentes,	oftalm	ologistas	com	o	C	láudio	Silveira	e	R
ubens	Belfort	têm	recomendado	tratamento	profilático	de	longa	duração	com	a	associação	sulfam	etoxazol	e	trimetropim	em	pacientes	com	história	de	recidivas	frequentes	de	retinocoroidite.	•	Encefalite	em	imunodeficientes:	associação	de	pirime	tamina	e	sulfadiazina	ou	pirimetamina	e	clindamicina.	Esta	últim	a	associação	parece	ser	um	a
alternativa	aceitável	em	pacientes	que	não	toleram	a	prim	eira	associação.	P	r	o	fil	a	x	ia	“Vivendo	o	homem	num	mar	de	toxoplasm	a”	tornase	d	ifícil	a	aplicação	de	m	edidas	p	ro	filática	s,	porém	com	base	na	epidem	iologia,	podem	ser	inferidos	alguns	procedimentos:	•	Beber	apenas	água	filtrada	e/ou	fervida.	•	Controlar	a	população	de	gatos.	•	Os
criadores	de	gatos	devem	manter	os	animais	den	tro	de	casa	e	alimentá-los	com	carne	cozida	ou	seca,	ou	com	ração	de	boa	qualidade.	•	Descartar	diariamente	a	areia	da	caixa	utilizada	para	gatos	defecarem	no	interior	das	casas.	•	Incinerar	todas	as	fezes	dos	gatos.	•	Proteger	as	caixas	de	areia	em	escolas	infantis	para	evitar	que	os	gatos	defequem
nesse	local.	•	N	ão	se	alim	entar	de	carne	crua	ou	m	al	cozida	de	qualquer	animal	ou	leite	cru.	•	Fazer	o	exame	sorológico	pré-natal	trim	estral	para	toxoplasm	ose	em	todas	as	gestantes,	com	ou	sem	histórico	de	enfartamento	ganglionar	ou	aborto.	•	Tratamento	das	grávidas	em	fase	aguda.	•	Desenvolvim	ento	de	vacinas:	vacinas	com	subunidades	do
parasito,	adequadas	para	combater	a	toxo	plasmose	nos	seres	humanos	têm	sido	desenvolvidas,	porém	sem	nenhum	resultado	preventivo	concreto	ate	o	momento.	Vacina	existente	no	mercado	para	ovinos	(Toxovax™	)	tem	como	proposta	a	dim	inuição	da	transmissão	zoonótica	e	consequentemente	tom	ar	a	came	mais	segura	para	consumo	humano.
Os	animais	vacinados	adquirem	imunidade	contra	T.	gondii,	e	não	teriam	seus	tecidos	contaminados	com	cistos.	Esta	vacina	ainda	não	é	liberada	para	uso	no	Brasil.	Int:	Apici	resse	Cyclc	dos	c	núme	Z	O	ÍtO	í	lo	5),	San	O	vez	ei	çados	tanto,	nomes	polizo	morfoi	as	estr	bradiz	dos	co	O	tórios,	predad	Os	ests	diários	(preda	tecidua	zoítos:	bradizc	hospedi
para	ga	gênero	elimina	I	192	CAPÍTULO	18	Em	hoje	coi	o	home	1891),	CAPÍTULC	£	_	j	cy	S	a	rc	o	c	y	stis,	C	y	s	to	is	o	s	p	o	ra,	C	ry	p	to	sp	o	rid	iu	m	e	C	yclo	sp	o	ra	mm	Regina	Maura	Bueno	Franco	Vagner	Ricardo	da	Silva	Fiuza	In	tr	o	d	u	ç	ã	o	A	lém	de	Toxoplasm	a	g	o	n	d	ii	e	P	lasm	odium	,	o	filo	Apicomplexa	contém	vários	organismos	que	são	de
inte	resse	para	a	Parasitologia	Humana,	incluindo	Sarcocystis,	Cyclospora	e	Cystoisospora.	
A	classificação	tradicional	dos	coccídios	é	baseada	em	aspectos	morfológicos	como	número	de	esporocistos	por	oocisto	e	o	número	de	esporozoítos	por	esporocisto.	A	classificação	desse	filo	(Capítu	lo	5),	citando	os	gêneros	de	interesse,	é	a	seguinte:	Sarcocystis	O	protozoário	Sarcocystis	foi	descrito	pela	prim	eira	vez	em	1843	por	M	iescher	ao
observar	cistos	esbranqui	çados	na	musculatura	estriada	de	um	camundongo;	entre	tanto,	somente	39	anos	mais	tarde	o	gênero	Sarcocystis	foi	nomeado	por	Lankester,	em	1882,	com	o	achado	de	cistos	polizoicos	intramusculares	em	um	porco.	Em	1967,	estudos	morfológicos	com	microscopia	eletrônica	confirmaram	que	as	estruturas	em	crescente	no
interior	dos	sarcocistos	eram	bradizoítos,	e	não	fungos,	pois	possuíam	organelas	típicas	dos	coccídios	ocorrendo	sua	inclusão	no	filo	Apicomplexa.	O	gênero	Sarcocystis	com	preende	parasitos	obriga	tórios,	intracelulares	heteroxenos,	requerendo	um	ciclo	predador-presa	para	com	pletarem	seu	desenvolvim	ento.	Os	estádios	assexuados	ocorrem	nos
hospedeiros	interme	diários	(presa)	e	os	sexuados,	nos	hospedeiros	definitivos	i	predador).	N	os	h	ospedeiros	in	term	ediários,	os	cistos	teciduais	são	sempre	segmentados	e	contêm	dois	tipos	de	zoítos:	as	células	jovens,	denominadas	de	metrócitos	e	os	bradizoítos.	
Os	bradizoítos	são	formas	infectantes	para	o	hospedeiro	definitivo	(predador),	onde	evoluem	diretamente	para	gametas	no	intestino.	Outra	característica	relevante	do	gênero	é	que	os	oocistos	esporulam	na	luz	intestinal	e	são	eliminados	já	infectantes	nas	fezes	do	hospedeiro	definitivo.	Em	bora	m	ais	de	150	espécies	de	Sarcocystis	sejam	hoje
conhecidas,	nesse	gênero	duas	espécies	que	parasitam	o	homem	despertam	interesse:	S.	hominis	(Railliet	e	Lucet,	1891),	(Dubey,	1976),	(sinoním	ia	=	S.	bovihom	inis)	e	CAPÍTULO	19	S.	suihominis	(Tadros	e	Laarman,	1976),	(Heydom,	1977).	Ressalte-se	que	humanos	são	infectados	por	essas	espécies	quando	consom	em	carne	de	boi	ou	porco	crua	ou
mal	cozida	contendo	cistos	teciduais,	denominados	de	sarco	cistos.	Características	dessas	espécies	são	apresentadas	na	Tabela	19.1.	Numerosas	outras	espécies	ocorrem	em	animais	silves	tres	e	domésticos,	sendo	que	algumas	delas	podem	incluir,	em	seu	ciclo	biológico,	o	ser	hum	ano	como	hospedeiro	acidental,	o	que	caracteriza	a	sarcocistose	como
uma	parasitose	zoonótica.	S.	lindemanni	(Rivolta,	1878)	foi	proposta	para	designar	as	sarcocistoses	humanas;	com	evidências	que	sugeriam	o	envolvim	ento	de	distintas	espécies	cau	sando	infecção	humana,	a	descrição	de	S.	lindemanni	foi	considerada	insatisfatória	(=	nomen	nudnm)	(Fayer,	2004).	Recentemente,	a	ocorrência	de	dois	surtos	de
sarcocis	tose	muscular	atingindo,	respectivamente,	89	e	68	pessoas	que	visitaram	ilhas	na	M	alásia	e	foram	expostas	à	água	não	tratada,	cham	ou	a	atenção	para	um	a	outra	espécie,	Sarcocystis	nesbitti,	cujo	ciclo	na	natureza	é	mantido	entre	primatas	não	humanos	(como	hospedeiros	intermediários)	e	cobras	(como	hospedeiros	definitivos).	Pelo
menos	três	casos	de	sarcocistose	muscular	ocasionados	por	essa	espécie	foram	confirmados	entre	turistas	europeus,	mediante	PCR.	M	o	r	fo	lo	g	ia	Dependendo	da	fase	evolutiva,	as	formas	encontradas	são	as	seguintes:	•	Merontes	(ou	esquizontes):	são	formados	a	partir	dos	esporozoítos	que	penetram	nas	células	endoteliais	dos	vasos	sanguíneos	do
hospedeiro	intermediário.	A	sua	form	ação	ocorre	pela	reprodução	m	últipla	por	merogonia.	Dependendo	da	espécie,	pode	haver	mais	de	uma	geração	merogônica.	Os	merozoítos	da	primeira	geração	invadem	pequenos	capilares	e	vasos	sanguíneos	originando	os	merontes	de	segunda	gera	ção.	Assim,	cerca	de	15	a	16	dias	após	a	ingestão	dos
esporocistos,	numerosos	merozoítos	são	formados	e	193	Tabela	19.1	Características	Diferenciais	entre	Sarcocystis	hominis	e	Sarcocystis	suihominis	que	Causam	Sarcocistose	Intestinal	nos	Seres	Humanos	Sarcocystis	hominis	Sarcocystis	suihominis	Hospedeiro	intermediário	Bovinos	Suínos	Hospedeiro	definitivo	Seres	humanos;	algumas	espécies	de
primatas	Seres	humanos	Período	pré-patente	14	a	18	dias	p.	i.*	11	a	13	dias	p.	i.*	Patência	40	dias	ou	mais	30	dias	Tamanho	dos	oocistos	20	a	23	|xm	12,3	a	14,6	pm	Tamanho	dos	esporocistos	9,3	a	14,7	|xm	10,5	a	13,5	|xm	x	18,5	a	20	pm	Fonte:	Poulsen	e	Stensvold,	2014.	*p.	i.	=	pós-infecção.	os	merozoítos	de	segunda	geração	são	observados	no
sangue	periférico	ao	redor	de	27	dias	após	a	infecção.	•	Sarcocistos	(cisto):	presentes	na	musculatura	esque	lética	ou	cardíaca	e,	ocasionalmente,	em	outros	teci	dos	do	hospedeiro	interm	ediário	tais	como	língua,	esôfago,	diafragm	a.	É	formado	a	partir	da	terceira	geração	de	m	erozoítos	que	dão	origem	aos	metrócitos	(células-m	ães),	que	por	sua	vez
originam	os	bradizoítos.	Eles	podem,	às	vezes,	ser	vistos	a	olho	nu	e	medem	cerca	de	720	x	240	|xm.	Os	cistos	podem	persistir	por	m	eses	ou	anos.	Tanto	a	espessura	da	parede	cística	como	a	form	a	do	cisto	podem	variar	conforme	a	espécie.	•	Bradizoítos:	presentes	dentro	dos	sarcocistos,	pos	suem	form	a	alongada	sem	elhante	a	um	a	banana,
medindo	cerca	de	1	5	x	5	pm.	É	a	forma	infectante	para	o	hospedeiro	definitivo.	
•	Oocistos:	presentes	nas	fezes	do	homem	(hospedeiro	definitivo)	com	cerca	de	20	x	15	pm.	
É	eliminado	esporulado,	contendo	dois	esporocistos	e	cada	um	destes	apresentando	quatro	esporozoítos.	A	parede	do	oocisto	é	muito	frágil,	frequentemente	rompendo-se	durante	o	trajeto	intestinal	e	saindo	apenas	os	esporo	cistos	junto	com	as	fezes.	É	a	forma	infectante	para	o	hospedeiro	intermediário	(Figura	19.1B).	B	io	lo	g	ia	O	ciclo	biológico	do
gênero	Sarcocystis	é	heteroxeno	obrigatório,	envolvendo	um	a	relação	presa-predador.	O	homem	é	o	hospedeiro	definitivo	do	S.	hominis	e	do	S.	sui	hom	inis,	cujos	hospedeiros	interm	ediários	(presas)	são,	respectivamente,	os	bovinos	e	suínos.	O	ciclo	biológico	do	S.	suihominis,	descrito	a	seguir,	será	utilizado	como	exemplo.	Os	suínos	infectam-se	ao
ingerir	oocistos	esporulados	ou	esporocistos	que	são	eliminados	com	as	fezes	do	homem.	Os	esporozoítos	são	liberados	no	intestino	delgado,	atraves	sam	a	parede	intestinal	e	penetram	em	células	endoteliais	de	veias	do	fígado,	onde	evoluem	para	merontes	primários.	Estes,	quando	maduros,	liberam	merozoítos	que	penetram	em	células	endoteliais	de
veias	de	qualquer	órgão	para	dar	origem	aos	merontes	secundários.	Os	merozoítos	secundá	rios	são	liberados	e	penetram	em	células	musculares	para	formar	a	terceira	geração	de	merontes	ou	sarcocistos.	194	F	IG	U	R	A	1	9	.1	.	Oocistos	de:	(A	)	C	ysto	iso	sp	o	ra	b	e	lli	;	(Segundo	Smyth,	1965.)	(B	)	Sar-	cocystis	hom	inis.	Os	sarcocistos	de	5.
suihominis	são	macroscópicos.	
O	homem	infecta-se	ao	ingerir	sarcocistos	maduros	contend:	bradizoítos,	ao	comer	came	de	porco	crua	ou	mal	cozida	Os	bradizoítos,	uma	vez	na	lâmina	própria	do	intestino	d	e	gado,	dão	origem	diretamente	a	gametas.	Há	fecundação	a:	macrogameta	pelo	microgameta	formando-se	oocisto	que	esporula	na	própria	parede	intestinal.	Os	oocistos
esporukdos	ou	esporocistos	são	eliminados	nas	fezes.	Essas	formas	são	infectantes	para	os	suínos,	mas	não	para	o	h	o	m	e	r	(Figuras	19.1	e	19.2).	Não	há,	até	o	momento,	evidências	de	que	a	ruptura	dos	sarcocistos	no	hospedeiro	intermediário	possa	inicia:	novos	ciclos	de	replicação	do	protozoário.	P	a	to	g	e	n	ia	A	sarcocistose	ou	sarcosporidiose	não
é,	aparentemente	um	a	doença	bem	conhecida	no	homem.	A	patogenia	da	sarcocistose	é	mais	bem	estudada	nos	animais	de	produção	nos	bovinos,	a	parasitose	pode	causar	anemia,	anorexia,	caquexia,	encefalomielite,	hemorragias,	aborto	e	culminar	na	morte	do	animal	nos	casos	de	infecção	maciça.	O	ser	humano	pode	atuar	como	hospedeiro
definitivo	ou	interme	diário	para	espécies	de	Sarcocystis	e	o	quadro	clínico	que	se	apresenta	é	completamente	diferente,	como	segue:	•	quando	humanos	atuam	como	hospedeiro	definitivo,	o	quadro	clínico	que	se	observa	é	o	de	sarcocistose	intestinal.	Estudos	experimentais	com	S.	suihominis	em	voluntários	hum	anos	que	ingeriram	carne	de
CAPITULO	19	Hospedeiro	definitivo	(predador)	Sarcocisto	maduro	Sarcocisto	maduro	(músculo)	(músculo)	Bradizoítos	Sarcocisto	Meronte	Microgamonte	Macrogamonte	Sarcocisto	Meronte	Microgameta	Macrogameta	Oocisto	Hospedeiro	intermediário	(presa)	Esporulação	Esporocisto	Esporocisto	Esporozoítos	S	.	h	o	m	in	is	Oocisto	esporulado
Oocisto	esporulado	S	.	s	u	ih	o	m	in	is	I:CURA	19.2.	Ciclo	biológico	de	Sarcocystis	hominis	e	S.	suihominis,	notando-se	que	o	homem	é	o	hospedeiro	definitivo	e	o	bovino	e	o	suíno	são	os	respectivos	hospedeiros	intermediários.	
porco	crua	ou	mal	cozida	evidenciaram	a	ocorrência	de	diarreia,	náusea,	vôm	itos,	m	al-estar,	dor	abdo	minal,	distúrbios	circulatórios,	calafrios	e	sudorese,	como	sintomas	mais	comuns.	Essas	alterações	apare	ciam	entre	6	a	24	horas	após	a	ingestão	da	carne.	Os	sintomas	desapareciam,	na	m	aioria	dos	casos,	entre	12	e	24	horas	e,	em	alguns,
duravam	por	36	a	48	horas.	Oocistos	contendo	dois	esporocistos	ou	esporocistos	individualizados	são	os	estádios	de	diagnóstico	da	sarcocistose	intestinal,	sendo	o	parasito	pouco	abundante	nas	fezes.	As	infecções	com	S.	hominis	são,	aparentem	ente,	subclínicas	e	autolim	itantes.	Quadros	de	enterite	eosinofílica	necrosante	têm	sido	atribuídos	às
formas	sexuadas	de	Sarcocystis',	porém,	esse	é	um	aspecto	que	deve	ser	mais	bem	investigado.	•	quando	humanos	atuam	como	hospedeiro	interm	e	diário,	o	quadro	clínico	é	o	da	sarcocistose	muscular.	
De	acordo	com	Fayer,	ocorreram	pouco	mais	de	113	casos	descritos	na	literatura	m	édica,	até	2004.	O	paciente	infecta-se	após	ingerir	oocistos	presentes	em	água	ou	alimentos	contaminados.	A	sarcocistose	muscular	pode	determinar	dor	muscular	persistente,	miosite,	vasculite,	broncoespamos,	inchaço,	mal-es	tar,	febre,	nódulos	subcutâneos,	astenia,
fraqueza.	:-=	!T	U	L0	19	Os	sintom	as	levam	sem	anas	para	aparecer.	Como	possibilidade	diagnostica	m	ais	utilizada,	a	biópsia	m	uscular	pode	revelar	a	presença	de	sarcocistos	na	m	usculatura	estriada	e	esquelética	bem	como	nos	músculos	da	laringe,	faringe	e	esôfago.	A	parede	dos	cistos	cora-se	positivamente	pela	coloração	de	PAS	e	também	são
facilmente	evidenciados	com	o	emprego	de	hematoxilina-eosina.	Em	um	surto	de	miosite	eosinofílica	ocorrido	entre	15	militares	norte-americanos	na	Malásia,	além	dos	sintomas	já	descritos,	observou-se	elevada	taxa	de	sedim	entação	de	eritrócitos	e	de	enzimas	hepáticas	em	sete	indivíduos,	enquanto	outros	membros	do	grupo	apresentaram	doença
autolimitada.	Pelas	observações	clínicas	realizadas	durante	os	recentes	surtos	ocorridos	nesse	país,	pode-se	perceber	que	a	sarcocistose	m	uscular	parece	com	preender	duas	fases	distintas:	na	fase	inicial,	após	a	segunda	semana	de	exposição	ao	parasito,	pacientes	usualm	ente	apresentam	elevação	da	contagem	de	eosinófilos	(acentuada)	e	das
enzimas	hepáticas	(moderada),	além	de	mialgia,	febre	e	fadiga;	na	fase	tardia,	mais	que	4	semanas	após	a	expo	sição	ao	protozoário,	a	eosinofilia	permanece	alterada	e	a	m	aioria	dos	casos	m	ostra	elevação	da	creatina	fosfoquinase	(CPK).	195	Epiderniologia	O	gênero	Sarcocystis	é	cosmopolita,	tendo	sido	des	crito	na	m	aioria	dos	países	do	m	undo,
excetuando-se	a	África.	
A	prevalência	das	espécies	que	ocorrem	no	homem	não	é	bem	conhecida,	talvez	devido	aos	métodos	de	diag	nóstico	empregados	na	rotina	de	exame	de	fezes	ou	à	falta	de	interesse	ou	conhecimento	sobre	o	parasito.	A	prevalência	é	alta	nos	hospedeiros	interm	ediários	(bovinos	e	su	ín	o	s),	po	d	en	d	o	,	às	vezes,	a	tin	g	ir	100%	em	algum	as	áreas.
Estudo	realizado	em	São	Paulo,	em	2001,	revelou	que	100%	das	50	am	ostras	de	quibe	cru	provenientes	de	25	restaurantes	árabes	estavam	positivas	para	Sarcocystis,	sendo	94%	por	S.	hominis.	Entre	sete	voluntários	humanos	que	ingeriram	dessas	amostras,	seis	eliminaram	oocistos	nas	fezes	e	dois	apresentaram	diarreia.	O	período	pré-patente
dessa	infecção	experimental	variou	de	10	a	14	dias	e	o	período	patente	de	5	a	12	dias.	Deve-se	ressaltar	que	carnes	exóticas	tais	como	de	répteis,	aves	e	de	mamíferos	silvestres,	podem	conter	formas	do	protozoário	e	podem	ser	um	a	fonte	de	infecção	por	outras	espécies	de	Sarcocystis	para	o	ser	humano.	M	étodos	m	oleculares	podem	ser
empregados	para	a	identificação	dessas	espécies.	A	prevalência	da	sarcocistose	intestinal	no	homem	varia	com	os	hábitos	alimentares	da	população,	atingindo	ampla	faixa	etária,	desde	um	bebê	com	26	dias	de	vida	até	pessoas	com	75	anos.	Na	Europa	foram	registrados	índices	entre	1,1	e	10,4%;	na	Ásia,	entre	0,4	e	23,2%	;	e	apenas	0,5%	na
Austrália.	No	Brasil,	a	frequência	de	Sarcocystis,	determinada	por	exames	de	fezes,	é	baixa,	em	geral	menos	de	1%,	mas	em	um	estudo	esta	prevalência	atingiu	3,7%	em	10.475	amostras	de	fezes	humanas	examinadas.	Além	dos	humanos,	outros	primatas,	incluindo	o	chimpanzé	(Pan	troglodytes)	e	o	rhesus	(Macaca	mulata)	são	experimental	mente
suscetíveis	ao	S.	suihominis.	R	ecentem	ente	foi	descrito	um	caso	de	sarcocistose	em	paciente	portador	de	HIV,	morador	de	rua,	que	relatou	a	ingestão	de	“carne	crua	e	água	contam	inada”,	vindo	a	apresentar	dores	musculares	e	acentuada	eosinofilia.	Após	repetidas	internações	por	causa	da	diarreia	causada	por	oocistos	de	Cystoisospora	belli,	e
tendo	sido	tratado	com	TMP-SFX	e	albendazol,	o	paciente	veio	a	falecer	alguns	anos	depois,	em	um	a	condição	caquética.	O	exam	e	de	sangue	m	ostrou	a	presença	de	m	erozoítos	m	edindo	6-9	pm	por	2-4	pm	e,	na	biópsia	hepática,	foram	observadas	formas	ovais	e	multinucleadas	compatíveis	com	merontes.	Em	concomitância,	a	presença	de	macro	e
microgametas	na	lâmina	própria	conduziu	ao	diagnóstico	de	sarcocistose	intestinal	e	muscular.	A	possível	explicação	para	este	caso	de	sarcocistose	sistêmica	está	relacionada	com	o	fato	de	o	paciente	ser	FÜV+,	somado	à	precária	condição	higiênica	do	mesmo,	o	que	contribuiu	para	que	oocistos	eliminados	nas	fezes	se	tomassem	a	fonte	de	infecção
para	o	mesmo	indivíduo,	atuando	sim	ultaneam	ente	com	o	hospedeiro	definitivo	e	intermediário.	Desta	forma,	é	recomendado	que	sarcocistose	intestinal	seja	adicionada	à	lista	de	infecções	oportunistas	em	pacientes	HIV+.	Os	bovinos	atuam	como	hospedeiros	interm	ediários	para	três	espécies	de	Sarcocystis:	S.	cruzi,	sinoním	ia	S.	bovicanis
(hospedeiro	definitivo:	cão),	S.	hirsuta,	sinoní	mia	S.	bovifelis	(hospedeiro	definitivo:	gato)	e	S.	hominis.	sinonímia	S.	bovihominis	(hospedeiro	definitivo:	homem	e	primatas).	Dentre	elas,	S.	cruzi	é	a	espécie	mais	comum	ao	redor	do	mundo,	causando	sarcocistose	bovina,	sendo	res	ponsável	por	considerável	morbidade	e	mortalidade	entre	os	animais.
Recentemente,	Sarcocystis	neurona	foi	a	causa	de	uma	severa	epizootia	em	lontras	na	costa	da	Califórnia:	a	maioria	dos	animais	que	exibiram	doença	neurológica	foram	a	óbito;	embora	hoje	abundantes	na	Califórnia,	gam 	bás	(Didelphis	virginiana)	foram	introduzidos	em	passado	recente	neste	estado;	esporocistos	de	S.	neurona	são	encon	trados
somente	nas	fezes	destes	omnívoros	e	foram	a	fonte	de	infecção	para	as	lontras;	esta	epizootia	ilustra	o	efeito	da	introdução	de	uma	espécie	e	seus	parasitos	onde	antes	não	existiam	e	seu	impacto	sobre	a	fauna	de	animais	marinhos.	
N	V	I	é	J	0	\	D	ia	g	n	ó	s	tic	o	É	feito	pelo	encontro	de	oocistos	esporulados	ou	espo	rocistos,	em	exames	de	fezes.	Os	métodos	de	concentração,	como	a	centrífugo-flutuação	com	solução	açucarada	de	Sheather	e	o	método	de	Kato-Katz,	são	os	mais	indicados	(Capítulo	56)	para	o	diagnóstico	de	sarcocistose	intestinal.	E	característica	a	fragilidade	da
parede	dos	oocistos	de	Sarcocystis	de	modo	que	esporocistos	individualizados	podem	ser	detectados	no	exame	parasitológico	das	fezes.	Oocistos	e	esporocistos	não	se	coram	consistentemente	com	os	procedimentos	álcool-ácido	resistentes.	No	caso	de	sarcocistose	muscular,	a	biópsia	muscular,	a	imunofluorescência	indireta	e	a	reação	de	fixação	de
com 	plemento	são	mais	indicadas.	Em	material	de	biópsia,	há	necessidade	de	realizar	diagnóstico	diferencial	com	relação	ao	Toxoplasma	gondii	e	ao	Trypanosoma	cruzi.	Enquanto	os	cistos	teciduais	de	T.	gondii	não	apresentam	septos,	os	sarcocistos	são	septados	(Figura	19.3).	Bradizoítos	de	Sarcocystis	e	de	71	gondii	são	positivos	quando	empregada
a	coloração	do	reativo	de	Schiff;	já	as	formas	de	T.	cruzi	não	se	coram.	Sarcocistos	intactos	podem	medir	100	pm	de	diâmetro	e	alcançar	325	pm	de	comprimento.	Em	geral,	não	há	reação	inflamatória	tecidual	ao	redor	dos	sarcocistos	íntegros.	Eosinofilia	associada	à	síndrome	clínica	compatível	e	histórico	de	exposição	ao	parasito	suportam
diagnóstico	provável.	T	ra	ta	m	e	n	to	FIGUI	B)	Ai	do	ar	dos	b	comu	em	ré	ment<	afeta	como	tendo	rias	e	de	ági	à	com	C	ys	O	Schne	contrc	tecidu	media	com	c	dencií	nidadi	Carrei	estes	(	P	r	o	fil	a	x	ia	R	mamb	conter	19.IA	espore	enqua;	em	sei	abriga	quais	i	Assim	difere:	aparei	Cystoi	Não	ingerir	carne	de	bovinos	ou	suínos	crua	ou	malcozida.	Uso
de	privadas	ou	fossas	para	evitar	contaminação	I.	biológ	CAPÍTULO	19	CAPÍTUI	O	tratamento	específico	é	de	valor	relativo	porque	os	agentes	terapêuticos	têm	ação	lim	itada	sobre	as	formas	dos	coccídios.	Após	a	ruptura	dos	cistos,	corticosteroides	podem	ser	administrados	para	conter	as	reações	inflamató	rias	alérgicas.	Evidências	sugerem	que	o
tratamento	com	albendazol,	associado	ou	não	ao	uso	de	prednisona,	têm	levado	à	resolução	dos	sintomas	em	muitos	casos,	como	constatado	nos	recentes	relatos	de	sarcocistose	muscular	entre	turistas	europeus	que	visitaram	ilhas	da	Malásia.	=i:	=14	19.3.	Cisto	tecidual	de	Sarcocystis	sp.	em	corte	histológico	(coloração	de	hematoxilina-eosina;	(A	)
Aumento	de	400x;	1	.	0	0	0	X	)	.	(Foto	de	autoria	de	Nilson	Branco,	Laboratório	de	Protozoologia,	Unicamp,	SR)	S	E	m	e	n	to	de	a	ambiente	por	fezes	hum	anas	e	consequente	infecção	a	'	bovinos	e	suínos.	A	presença	de	Sarcocystis	é	bastante	_	:—um	em	suínos	e	representa	um	problem	a	econômico	ecn	relação	aos	anim	ais	de	produção:	apenas
ocasionalre	n	te	o	protozoário	causa	doença	aguda	nos	animais,	mas	ifeta	a	produtividade	e	sua	ausência	pode	ser	considerada	.	
mo	um	parâmetro	de	qualidade	para	a	carne	processada,	endo	uma	associação	indireta	com	boas	condições	sanitá-	rs	e	corretas	práticas	de	criação.	Deve-se	evitar	a	ingestão	ze	água	não	tratada,	sobretudo	dos	corpos	hídricos	sujeitos	i	contaminação	com	fezes	de	animais	carnívoros.	C	y	s	to	i	s	o	s	p	o	r	a	O	gênero	Isospora	foi	descrito	pela	primeira
vez	por	Schneider,	em	1881.	A	taxonomia	deste	gênero	despertou	controvérsias	com	as	constatações	da	ocorrência	de	cistos	:eciduais	unizoicos	em	uma	variedade	de	hospedeiros	inter	mediários	(heteroxenia	facultativa)	e,	da	estreita	relação	com	os	gêneros	Toxoplasma,	Neospora	e	Sarcocystis,	evi	denciada	pelos	estudos	filogenéticos	empregando	a
subunidade	18S	rRNA	(Frenkel,	1977;	Lindsay	e	cols.,	1977,	Carreno	e	cols.,	1998),	do	que	com	Eimeria	spp.,	parasitos	estes	essencialmente	monoxênicos.	Recentem	ente,	todas	as	espécies	de	isosporídeos	de	mamíferos	que	apresentam	oocistos	com	dois	esporocistos	contendo	quatro	esporozoítos	em	cada	esporocisto	(Figura	19.1	A),	ausência	de
corpo	de	Stieda	e	de	sub-Stieda	nos	esporocistos,	foram	reclassificados	no	gênero	Cystoisospora	enquanto	os	que	possuem	corpo	de	Stieda	e	de	sub-Stieda	em	seus	esporocistos	foram	mantidos	no	gênero	Isospora,	abrigando	os	isosporídeos	de	aves	(Barta	e	cols.,	2005),	os	quais	exibem	estreita	afinidade	com	a	família	Eimeriidae.	Assim,	a
caracterização	morfológica	e	molecular	permitiu	diferenciar	os	isosporídeos	em	dois	grupos	de	parasitos	aparentem	ente	m	onofiléticos:	Isospora	(Eim	eriidae)	e	Cystoisospora	(Sarcocystidae).	
I.	hom	inis,	por	suas	características	m	orfológicas	e	biológicas,	encontra-se	atualmente	classificada	como	um	CAPÍTULO	19	membro	do	gênero	Sarcocystis	(=	Sarcocystis	hominis	ou	S.	suihominis).	
Os	membros	do	gênero	Cystoisospora	apresentam	ciclo	evolutivo	típico	da	classe	Coccidia	com	multiplicação	asse	xuada	(merogonia)	e	sexuada	(gametogonia)	que	termina	com	a	formação	de	oocistos	nas	células	do	intestino	do	hos	pedeiro.	A	terceira	fase,	denominada	esporogonia,	ocorre	fora	do	corpo	do	hospedeiro.	A	ocorrência	de	endodiogenia
tem	sido	questionada,	com	relação	à	formação	dos	cistos	monozoicos	(Lindsay	e	cols.,	2014).	
Nesse	gênero,	duas	espécies	foram	relatadas	parasitando	o	ser	humano:	Cystoisopora	belli,	originalmente	descrita	como	I.	
belli	(Woodcock,	1915),	Wenyon,	1923	e	I.	natalensis	descrita	na	África	do	Sul	por	Elsdon-	Dew,	em	1953.	Cystoisospora	belli	é	um	protozoário	de	distribuição	cosm	opolita	e	sua	ocorrência	tem	sido	assinalada	em	diversos	países	como	Argentina,	Venezuela,	Flaiti,	México,	El	Salvador,	índia,	Á	frica	tropical	e	sudeste	A	siático	e,	mais	raramente,	na
Europa	e	nos	Estados	Unidos.	Entre	os	pacientes	portadores	de	Aids,	a	prevalência	de	C.	belli	situa-se	ao	redor	de	15,0%	no	Flaiti	mas	é	menor	que	0,2%	nos	EUA;	nos	países	em	desenvolvimento,	a	prevalência	dessa	parasitose	entre	os	indivíduos	imunocomprometidos	apresentando	diarreia	varia	de	1,0	a	41,0%	.	No	Brasil	é	encontrada	em	vários
estados	com	prevalências	variáveis.	
Em	um	estudo	no	noroeste	paulista,	durante	uma	década,	a	prevalência	encontrada	em	indivíduos	portadores	de	infec	ção	por	HIV-1	foi	de	4,2%;	em	Campinas,	a	positividade	foi	de	6,6%	entre	pacientes	com	diarreia	e	infectados	por	F1IV	e	de	1,6%	no	grupo	sem	diarreia.	Outro	estudo	con	duzido	na	região	do	Triângulo	Mineiro	(de	julho	de	1993	a
junho	de	2003),	a	prevalência	de	C.	belli	foi	de	10,3%,	examinadas	amostras	fecais	de	359	pacientes	portadores	de	HIV/Aids.	Entre	os	indivíduos	com	diarreia	(n	=	252),	29	(15,5%)	foram	positivos	para	C.	belli	enquanto	a	preva	lência	do	protozoário	entre	os	assintomáticos	foi	de	7.4°	o	(n	=	8).	Em	Pelotas,	RS,	não	houve	diferença	significativa	da
positividade	entre	os	pacientes	que	não	faziam	uso	da	terapia	antirretroviral	(2,4%	)	e	aqueles	que	a	faziam	(1,9%).	No	município	de	Natal,	RN,	a	positividade	entre	pessoas	portadoras	de	infecção	pelo	HIV	foi	de	13,3%.	Os	oocistos	ovais	(Figura	19.IA),	com	extremidade	afuni	lada.	medindo	cerca	de	31,6	pm	(20,0	a	33,0	(tm)	*	13,7	pm	(10	a	19	pm),
são	eliminados	nas	fezes	sem	esporular	ou	parcialmente	esporulados.	O	processo	de	esporulação	ocorre	no	m	eio	am	biente,	entre	1	e	3	dias,	dependendo	das	condições	climáticas,	quando	se	tomam	infectantes.	A	esporulação	pode	ser	rápida,	ocorrendo	em	menos	de	24	h,	à	temperatura	de	30°	a	37°C.	I.	
natalensis	possui	oocistos	subesféricos	com	cerca	de	27,5	x	22,5	pm	não	tendo	sido	assinalada	no	Brasil,	já	que	o	achado	de	oocistos	desta	espécie	parece	estar	limitado	à	sua	descrição	original,	em	1953.	
A	cistoisosporose	humana	é	mais	frequente	em	regiões	quentes	onde	as	condições	de	higiene	são	precárias.	
O	homem	infecta-se	mediante	a	ingestão	de	oocistos	esporula	dos	com	a	água	ou	os	alimentos.	Os	esporozoítos	liberados	dos	oocistos	invadem	o	intestino	delgado,	provavelmente	o	íleo,	onde	ocorre	a	evolução	do	parasito	até	a	formação	de	oocistos.	A	presença	de	cistos	monozoicos	extraintestinais	em	linfonodos	mesentéricos	e	traquebronqueais,
baço,	fígado	e	na	lâmina	própria	da	mucosa	intestinal	é	relatada	em	pacientes	portadores	de	Aids	e	estes	cistos	monozoicos	provavelmente	constituem	a	causa	de	recidivas	da	infecção	frequentemente	observada	tanto	em	pacientes	imunocomprometidos	quanto	naqueles	imunocompetentes.	Os	cistos	monozoicos	teciduais	podem	ser	resistentes	ao
tratamento;	apresentam	um	único	zoíto	quiescente	centralmente	locali	zado	dentro	do	vacúolo	parasitóforo,	circundado	por	uma	parede	cística	espessa;	em	preparações	histológicas,	medem	12	a	22	pm	por	8	a	10	pm.	Organelas	típicas	dos	coccídios	foram	visualizadas	nos	cistos	m	onozoicos	como	um	ou,	ocasionalm	ente,	dois	corpos	cristalóides,	m
icronem	as,	conoide,	grânulos	densos,	roptrias,	além	de	um	núcleo	e	grânulos	de	amilopectina.	A	patogenia	da	cistoisosporose	envolve	alterações	na	mucosa	do	intestino	delgado,	que	resultam	na	síndrome	da	má	absorção;	em	amostras	provenientes	de	biópsias,	formas	parasitárias	podem	ser	encontradas	no	duodeno,	no	jejuno	e	no	íleo.	As	principais
alterações	microscópicas	são	atrofia	das	vilosidades	e	hiperplasia	das	criptas	pela	destruição	das	células	epiteliais,	que	podem	exibir	vacuolização	e	atrofia	das	microvilosidades.	Eosinófilos	podem	estar	presentes	na	lâmina	própria	em	grande	quantidade	já	que	há	infiltração	de	células	plasmáticas,	linfócitos	e	leucócitos	polimorfonucleares.	Em
pacientes	com	Aids,	C.	belli	também	pode	ser	encontrada	na	vesícula	biliar	onde	pode	causar	quadros	agudos	e	crônicos	de	difícil	tratamento.	E	m	geral,	as	infecções	hum	anas	são	benignas,	e	os	pacientes	curam-se	espontaneamente.	Quadros	clínicos	gra	ves	da	doença,	às	vezes	fatais,	são	assinalados	na	literatura	como	o	de	um	indivíduo
aparentemente	imunocompetente	que	apresentou	sintomas	durante	26	anos	e	oocistos	foram	encontrados	em	suas	fezes	repetidamente	durante	10	anos.	Os	sintom	as	relatados	incluem	febre,	diarreia,	cólicas	abdom	inais,	esteatorreia,	vôm	itos,	náuseas,	flatulência,	desidratação,	perda	de	peso,	astenia	e	emagrecimento.	A	presença	de	eosinofilia	é
frequente	nos	casos	de	cistoisos	porose	de	modo	que	cristais	de	Charcot-Leyden	podem	ser	visualizados	nas	fezes	dos	pacientes.	A	doença	é	mais	grave	em	crianças	e	indivíduos	com	algum	tipo	de	imunodeficiência.	Em	pessoas	imunodeprimidas,	a	cistoisosporose	caracteriza-se	por	diarreia	secretória,	aquosa	e	curso	prolongado	o	que	causa
desidratação	intensa,	acentuada	perda	de	peso	e,	frequentemente,	requer	hospitalização.	Entre	os	pacientes	com	A	ids,	o	quadro	clínico	inclui	diarreia	crônica,	persistente	ou	aguda,	e	sín	drome	de	má	absorção	intestinal,	com	esteatorreia.	
Nestes	indivíduos,	a	contagem	de	células	CD4	está	relacionada	com	o	risco	de	o	paciente	evoluir	para	um	quadro	de	diarreia	crônica	e	cistoisosporose	disseminada	(quando	o	número	de	células	CD4	for	menor	que	100	células/mm3	de	sangue).	Nos	pacientes	sintomáticos,	a	diarreia	tem	início	7	a	8	dias	após	a	ingestão	dos	oocistos;	podem	ocorrer	de	6
a	10	evacuações	por	dia	e	a	eliminação	dos	oocistos	nas	fezes	ocorre,	na	maioria	dos	casos,	por	até	15	a	30	dias	após	cessada	a	diarreia.	
Infecções	por	C.	belli	também	têm	sido	relatadas	em	pacientes	com	linfom	as	(de	Hodgkin	ou	não),	leucemia	aguda	linfoblástica,	em	pessoas	que	fizeram	transplante	renal	ou	hepático	e	naqueles	em	terapia	prolongada	com	corticosteroides.	O	quadro	clínico	que	se	apresenta	é	de	diarreia	crônica	ou	persistente.	O	diagnóstico	da	cistoisosporose	é	feito
pelo	encontro	de	oocistos	não	esporulados	ou	parcialmente	esporulados	nas	fezes.	Como	poucos	oocistos	estão	presentes	nas	fezes	e	devido	à	intermitência	de	eliminação,	é	recomendável	o	uso	de	métodos	de	concentração;	os	m	ais	utilizados	são	os	de	flutuação	em	solução	saturada	de	sacarose	(método	de	Sheather)	e	flutuação	em	sulfato	de	zinco.
Os	oocistos	de	C.	belli	são	facilmente	evidenciados	nas	preparações	coradas	com	o	emprego	da	técnica	de	safranina-azul	de	metileno,	do	procedim	ento	álcool-ácido	resistente	como	descrito	por	Henriksen	e	Pohlenz,	1981,	ou	ainda	auramina-rodamina.	Oocistos	de	C.	belli	exibem	autofluorescência	natural	quando	utilizados	filtros	para	a	luz
ultravioleta	(excitação:	365	nm).	Visando	a	análise	molecular,	as	fezes	podem	ser	mantidas	em	solução	de	dicromato	de	potássio	a	2,5%.	Variação	genética	entre	isolados	clínicos	tem	sido	demonstrada.	O	tratam	ento	é	feito	utilizando-se	sulfam	etoxazoltrimetoprima.	Outros	medicamentos	têm	sido	empregados	com	bons	resultados	e	incluem	o
metronidazol,	sulfadiazina	-pirimetamina	e	sulfadoxina-pirimetamina.	A	pirimetamina	é	a	opção	terapêutica	quando	o	paciente	é	alérgico	às	sulfas.	A	resolução	da	diarreia	ocorre,	em	geral,	48	horas	após	iniciado	o	tratamento	medicamentoso.	
Evitar	a	contaminação	da	água	e	dos	alimentos	com	fezes	hum	anas	é	um	a	das	principais	m	edidas	profiláticas	da	cistoisosporose,	incluindo	a	m	elhora	das	condições	sanitárias	onde	elas	são	precárias;	m	edidas	higiênicas,	dentre	elas,	a	lavagem	rotineira	das	m	ãos	e,	de	frutas	e	verduras	que	são	ingeridas	cruas	tam	bém	contribuem	para	dim	inuir	as
chances	de	transmissão	fecal-oral	deste	protozoário.	Pessoas	im	unocom	prom	etidas	precisam	ser	alertadas	para	evitar	a	ingestão	de	vegetais	crus	e,	quando	necessário,	devem	ser	submetidas	ao	tratamento	profilático	com	trimetoprima-sulfametoxazol.	CAPITULO	19	_r	y	p	to	s	p	o	r	id	iu	m	Protozoários	pertencentes	ao	gênero	Cryptosporidium	i:ram
descritos	pela	prim	eira	vez	por	Tyzzer,	em	1907,	rira	designar	um	pequeno	coccídio	encontrado	nas	glân:-ia	s	gástricas	de	cam	undongos,	que	recebeu	o	nome	rícecífico	de	C.	muris.	Em	1910,	Tyzzer	propôs	o	gênero	_~tptosporidium	,	tendo	com	o	espécie-tipo,	C.	m	uris.	
z	:	steriormente,	em	1912,	o	mesmo	autor	encontrou	outra	rioecie,	menor	do	que	a	primeira,	localizada	no	intestino	ie	gado	de	camundongo,	e	a	descreveu	como	C.	parvum.	K	aosição	taxonôm	ica	de	Cryptosporidium	é	um	assunto	.	
itroverso,	pois	estudos	moleculares	filogenéticos	eviden_tiram	que	o	gênero	Cryptosporidium	representa	um	ramo	rasai	emergente	do	Filo	Apicomplexa,	exibindo	estreitas	íTridades	com	as	gregarinas.	
Por	apresentarem	diferenças	com	relação	aos	membros	da	subclasse	Coccidia,	CavalierSmith	propôs,	em	2014,	a	transferência	desse	gênero	para	a	classe	Gregarinomorphea,	em	uma	nova	subclasse	deno	minada	Cryptogregaria.	Ressalte-se	que	Cryptosporidium	era	considerado	um	m	em	bro	atípico	dos	coccídios	por	apresentar	oocistos	sem
esporocistos,	ter	uma	localização	epicelular,	possuir	organela	alimentar	na	base	do	vacúolo	parasitóforo,	e	produzir	oocistos	de	parede	fina	(gerando	ciclos	de	autoinfecção	interna	do	hospedeiro),	além	de	exi	bir	capacidade	de	crescimento	em	meio	acelular.	Sabe-se	que	m	ais	de	150	espécies	de	m	am	íferos	pertencentes	a	12	ordens	são	hospedeiras
de	C	ryptosporidium	,	sendo	reconhecidas	27	espécies	válidas	(Tabela	19.2)	e	mais	de	40	genótipos.	Para	a	nomeação	de	uma	nova	espécie,	há	o	consenso	de	que	alguns	requerimentos	básicos	devam	ser	atendidos,	tais	como	estudo	m	orfom	étrico	dos	oocistos,	Tabela	19.2	C	aracterísticas	M	orfológicas	e	Biológicas	das	Espécies	de	C	ryp	to	sp	o	rid
ium	Aceitas	como	Válidas	L-oerie/N{i	Sequência	iB	a	n	k	H	o	sp	ed	eiro	P	rincipal	Sítio	da	Infecção	Tamanho	M	éd	io	dos	O	ocistos	In	feccio	sid	a	d	e	para	o	S	er	Hum	ano	R	eferen	da	:	Tiur/s/AB089284	Roedores	Estômago	8,4	x	6,1	pm	Sim	Tyzzer,	1907	I	r;rvum	/AF308600	Bovinos	Intestino	delgado	5,0	x	4,5	pm	Sim	Tyzzer,1912	I	wa/r//AF115378
Porquinhos	da	India	Intestino	delgado	5,4	x	4,6	pm	-	Vetterling	e	cols.,	1971	:	-efe'AF108862	Felinos	Intestino	delgado	4,6	x	4,0	pm	Sim	Iseki,	1979	1	L-.dersoni/ÀF093496	Bovinos	Abomaso	7,4	x	5,5	pm	Sim	Lindsay	e	cols.,	2000	:	canb/AFl	12576	Canídeos	Intestino	delgado	4,9	x	4,7	pm	Sim	Fayer	e	cols.,	2001	I	hom	inis/Aft	08865	Humanos	Intestino
delgado	5,2	x	4,9	pm	Sim	Morgan	Ryan	e	cols.,	2002	Suínos	Intestino	delgado	e	grosso	4,6	x	4,2	pm	Sim	Ryan	e	cols.,	2004	C	ÒOWS/AY741305	Bovinos	Intestino	delgado	4,8	x	4,6	pm	Sim	Fayer	e	cols.,	2005	1	fáyeri/AF159112	Marsupiais	Intestino	delgado	4,9	x	4,3	pm	Sim	Ryan	e	cols.,	2008	suis/AF115377	Z	macropodum/ÀF513227	Marsupiais
Intestino	delgado	5,4	x	4,9	pm	-	Power	e	Ryan,	2008	C	"\anae/AY587166	Bovinos	Intestino	delgado	3,7	x	3,1	pm	-	Fayer	e	cols.,	2008	:	uaoí/EU408314	Ovelhas	Intestino	delgado	3,9	x	3,4	pm	-	Fayer	e	Santin,	2009	1	_.o/quitum/AF262328	Bovinos	Intestino	delgado	5,0	x	4,6	pm	Sim	Fayer	e	cols.,	2010	C	run/cu/us/FJ262725	Coelhos	Intestino	delgado	5,9
x	5,3	pm	Sim	Robinson	e	cols.,	2010;	Inman	e	Takeuchi,	1979	Z	n.zzer//AF112571	Camundongos	Intestino	delgado	4,6	x	4,1	pm	Sim	Ren	e	cols.,	2012	2	.íatorum/HM	485434	Humanos	Intestino	delgado	5,3	x	4,7	pm	Sim	Elwin	e	cols.,	2012	I	scrofarum/EU331243	Suínos	Intestino	delgado	5,1	x	4,8	pm	Sim	Kväc	e	cols.,	2013	C	er/nace//KF612324
Cavalos,	ouriços	Intestino	delgado	4,9	x	4,4	pm	Sim	Kväc	e	cols.,	2014	‘	meleagridis/A	F112574	Aves	Intestino	5,0	x	4,4	pm	Sim	Slavin,	1955	1	baileyi/	L19068	Aves	Cloaca,	bursa,	traqueia,	intestino	6,2	x	4,6	pm	Sim	Current,	Upton	e	Haynes,	1986	C	ga//í/AY168847	Aves	Proventrículo	8,2	x	6,3	pm	-	Pavläsek,	1999	C	frag/7e/EU162751	Sapos
Estômago	6,2	x	5,5	pm	-	Jirku	e	cols.,2008	T	>erpenf/s/AF151376	Cobras	Estômago	5,9	x	5,1	pm	-	Levine,	1980	:	dra/)ií/AF112573	Lagartos	Intestino	e	cloaca	4,9	x	5,1	pm	-	Pavlasek	e	cols.,	1995	o	-.'.'2	4	3	5	4	7	2	huw;/AY524773	-	4	?	~	J	L	0	19	Peixes	Estômago	e	intestino	4,7	x	4,4	pm	-	Alvarez-Pellitero;	Sitjä-Bobadilla,	2002	Peixes	Estômago	4,6	x
4,4	pm	-	Ryan	e	cols.,	2015	199	caracterização	genética	de	três	diferentes	genes	(incluindo	o	gene	da	subunidade	menor	ribossomal	-	SSU	rRNA)	e	deposição	de	sequências	de	referência,	sítio	da	infecção	e	estudos	experimentais	de	especificidade	de	hospedeiro.	C.	parvum	e	C.	hominis	são	as	duas	espécies	que	apre	sentam	m	aior	ocorrência	e
relevância	em	saúde	pública,	pois	foram	responsáveis	por	numerosos	surtos	de	criptosporidiose	de	transmissão	hídrica	em	vários	países	ao	redor	do	mundo.	C.	m	eleagridis	(de	aves)	é	a	terceira	espécie	de	maior	ocorrência,	causando	infecção	em	crianças	imunocompetentes	e	indivíduos	portadores	de	HIV,	inclusive	no	Brasil.	Recentem	ente,	foi
descrito	um	surto	de	criptosporidiose	no	Reino	Unido	cujo	agente	etiológico	foi	o	“genótipo	de	coelho”	(=	C.	cuniculus).	M	o	r	fo	lo	g	ia	Cryptosporidium	desenvolve-se,	preferencialm	ente,	nas	m	icrovilosidades	de	células	epiteliais	dos	tratos	gas	trointestinal	e	respiratório	e,	ocasionalmente,	epitélio	renal;	esse	protozoário	pode	co	lonizar	sítios
extraintestinais	como	vesícula	biliar,	dutos	pancreáticos,	esôfago	e	faringe.	Cryptosporidium	parasita	a	parte	externa	do	citoplasma	da	célula	e	dá	a	impressão	de	se	localizar	fora	dela;	esta	loca	lização	é	designada,	por	vários	autores,	como	intracelular	extracitoplasmática	(Figura	19.4).	O	conteúdo	das	organelas	secretórias	do	complexo	apical
(roptrias,	micronemas,	grânulos	densos,	m	icrotúbulos)	participam	na	adesão,	na	invasão	e	na	formação	do	vacúolo	parasitóforo,	bem	como	da	reorganização	do	citoesqueleto	da	célula	hospedeira.	
O	parasito	apresenta	diferentes	formas	de	desenvolvimento	que	podem	ser	encontradas	nos	tecidos	(formas	endógenas),	nas	fezes	e	no	meio	ambiente	(oocistos).	Os	oocistos	de	Cryptosporidium	são	pequenos,	esféri	cos	ou	ovoides,	medindo	cerca	de	2,94	a	6,5	pm	por	3,44	a	8,5	pm	(Tabela	19.2)	e	contêm	quatro	esporozoítos	livres	no	seu	interior
quando	eliminados	nas	fezes.	(Figura	19.5).	Oocistos	das	espécies	intestinais	apresentam	,	em	geral,	formato	esférico	e	medem	4	a	6	pm	enquanto	as	espécies	gástricas	possuem	oocistos	mais	alongados,	com	tamanho	de	6	a	9	pm.	B	io	lo	g	ia	O	ciclo	biológico	é	monoxênico	e	inclui	um	processo	de	multiplicação	assexuada	(merogonia),	com	ocorrência
de	duas	gerações	de	merontes	que	produzem	seis	a	oito	merozoítos	(merontes	do	tipo	I)	e	quatro	merozoítos	(merontes	do	tipo	II),	respectivam	ente,	e	outro	de	m	ultiplicação	sexuada	(gametogonia)	com	formação	de	macrogametas	e	microgametas	que,	após	a	fecundação,	resultam	na	forma	ção	de	oocistos.	Merozoítos	do	tipo	I	podem	invadir	outras
células	epiteliais,	com	pletando	outro	ciclo	de	formação	de	m	erozoítos	do	tipo	I	ou	originar	m	erontes	do	tipo	II.	
Dois	tipos	de	oocistos	são	formados:	oocistos	de	parede	espessa,	que	são	eliminados	para	o	meio	externo	com	as	fezes,	e	oocistos	de	parede	delgada,	que	se	rom	pem	no	intestino	delgado	e,	acredita-se,	são	responsáveis	pelos	casos	de	autoinfecção.	Os	oocistos	esporulam	no	interior	do	hospedeiro	sendo	form	ados,	nesse	processo,	quatro	200	FIGURA
19.4.	C	ry	p	to	sp	o	rid	iu	m	pa	rvu	m	em	células	epiteliais	do	intestino	delgado	de	bezerro	(	1	.0	0	0	X	)	.	(Foto	gentilmente	cedida	pelo	Prof.	José	Roberto	Carneiro,	IPTESFJ	Univ.	Fed.	Goiás.)	FIGURA	19.5.	Oocistos	de	Cryptosporidium	spp.	em	esfregaço	fecal	de	caso	clínico	de	criptosporidiose	humana	(1	.0	0	0	X	(Foto	de	autoria	da	Dra.	Regina
Maura	Bueno	Franco.	
unicam	f	;	SR)	esporozoítos	haploides	no	interior	dos	oocistos,	os	quais	já	são	infectantes	quando	eliminados	para	o	meio	ambiente.	A	duração	do	ciclo	biológico	é	curta	e,	segundo	estudos	realizados	em	várias	espécies	de	animais,	varia,	em	média,	de	2	a	7	dias	(Figura	19.6).	Um	estádio	extracelular	(like-gamont)	similar	as	gregarinas	foi	descrito	em
C.	andersoni	e	C.	parvum',	esse	estádio	pode	sofrer	multiplicação	via	sizígia	que	é	um	tipo	de	reprodução	sexuada	envolvendo	a	fusão	de	dois	ou	mais	parasitos.	O	desenvolvimento	de	C.	baileyi	sem	a	invasão	de	células	hospedeiras	foi	documentado	por	Huang	e	cols.	(2014).	O	desenvolvimento	do	protozoário	(esporozoítos.	trofozoitos,	merontes	dos
tipos	I	e	II)	também	foi	documen	tado	experimentalmente	em	biofilme.	Consequentemente,	não	se	pode	afirmar	que	Cryptosporidium	é	um	parasito	intracelular	obrigatório.	CAPÍTULO	19	Z	IG	O	TO	Corpos	formadores	da	parede	do	oocisto	O	O	C	ISTO	Fezes	O	O	C	ISTO	S	"Parede	fina"	autoinfecção	interna	GAM	ETO	G	O	N	IA	M	ERO	N	TE	TIPO	I	8
núcleos	M	ERO	N	TE	TIPO	II	4	merozoítas	FIGURA	19.6.	Ciclo	biológico	de	C	ryptosporidium	spp.	T	ra	n	sm	issã	o	A	infecção	hum	ana	ocorre	por	meio	da	ingestão	ou	inalação	de	oocistos;	ou	ainda,	pela	autoinfecção.	A	trans	missão	da	criptosporidiose	é	feita	pelas	seguintes	vias:	•	pessoa	a	pessoa:	observada	em	ambientes	com	alta	densidade
populacional,	como	em	creches	e	hospitais,	e	pelo	contato	direto	e	indireto.	Existe	a	possibilidade	de	transmissão	por	meio	de	atividades	sexuais;	•	animal	a	pessoa:	ocorre	como	consequência	do	con	tato	direto	de	pessoas	com	animais	que	se	encontram	eliminando	oocistos;	•	pela	água	de	beber	ou	de	recreação	contaminada	com	oocistos;	•	por
alimentos	contaminados	com	oocistos.	A	contaminação	do	meio	ambiente	com	fezes	humanas	ou	de	animais	infectados	pode	atingir	alimentos	e	fontes	de	água	usadas	para	consumo	humano	(poços	artesianos,	cisternas,	reservatórios	e	redes	de	distribuição),	para	recrea	ção	(piscinas,	represas)	ou	para	irrigação	e	processamento	de	alimentos	(frutas	e
verduras)	o	que	resulta	em	surtos	epidêmicos	de	criptosporidiose,	assinalados	em	diferentes	países.	Revisões	recentes	mostraram	que	os	protozoários	patogênicos	causaram	cerca	de	524	surtos	epidêmicos	de	veiculação	hídrica,	ao	redor	do	mundo;	Cryptosporidium	CAPÍTULO	19	spp.	foi	a	causa	de	285	(54,3%)	destes	surtos.	N	a	última	década,	houve
uma	diminuição	dos	surtos	ocasionados	por	água	tratada	e	um	aumento	dos	surtos	relacionados	com	as	aguas	de	recreação,	em	alguns	países	desenvolvidos.	
A	dose	infectante	para	uma	pessoa	imunocompetente	soronegativa	é	variável	e	foi	estim	ada	em	voluntários	hum	anos	em	cerca	de	90	oo	cisto	s	e,	d	ependendo	da	amostra	de	Cryptosporidium,	pode	variar	de	nove	a	1.042	oocistos.	Por	exemplo,	para	a	cepa	“IOWA”,	a	ingestão	de	74	oocistos	provoca	infecção	com	produção	de	oocistos	nas	fezes
enquanto	para	“TU502”,	caracterizada	como	C.	hominis	pelos	estudos	moleculares,	são	necessários	83	oocistos	para	iniciar	a	infecção	sendo	o	período	de	incubação	de	5,4	dias	(variação:	2	a	10	dias).	Em	experimentos	conduzidos	com	cinco	voluntários	que	receberam	dose	de	105oocistos	de	C.	meleagridis	(cepa	TU	1867),	a	criptosporidiose	sinto-
mática	foi	comprovada	em	quatro	indivíduos.	O	período	de	incubação	foi	de	5,3	dias	(variação:	4	a	7	dias).	P	a	to	g	e	n	ia	e	S	in	to	m	a	s	A	criptosporidiose,	assinalada	no	homem	a	partir	de	1976,	foi	durante	algum	tempo	considerada	como	parasitose	que	ocorria	apenas	em	indivíduos	com	algum	tipo	de	imunodeficiência.	
Entretanto,	nos	últimos	anos,	tem-se	observado	que	é	uma	infecção	relativamente	frequente	em	201	pessoas	imunocompetentes,	sobretudo	após	a	emergência	dos	surtos	epidêmicos	de	transmissão	pela	água	contami	nada.	
Os	dois	primeiros	casos	de	criptosporidiose	humana	foram	descritos	em	um	a	criança	de	3	anos	de	idade	com	enterocolite	severa	e	aguda	e,	em	um	paciente	do	sexo	m	asculino,	de	39	anos,	que	desenvolveu	diarreia	após	tratamento	de	5	semanas	com	150	mg	de	ciclofosfamida	e	60	mg	de	prednisona,	diariamente.	Ambos	os	casos	foram	detectados
mediante	biópsias	do	reto	(primeiro	caso),	e	do	jejuno	e	ileo	(segundo	caso).	A	patogenia	e	o	quadro	clínico	da	criptosporidiose	são	influenciados	por	vários	fatores	que	incluem	a	idade,	a	com	petência	im	unológica	do	indivíduo	infectado	e	a	associação	com	outros	patógenos.	As	alterações	provocadas	pelo	parasitismo	de	Cryptosporidium	nas	células
epiteliais	da	mucosa	gastrointestinal	interferem	nos	processos	diges	tivos	e	resultam	na	síndrome	da	má	absorção,	decorrentes	da	perda	da	área	de	absorção	e	diminuição	de	transporte	de	nutrientes.	Os	estudos	m	oleculares	m	ostram	que	há	diferenças	entre	os	quadros	clínicos	causados	por	C.	hom	inis	e	C.	parvum.	Sintomas	não	relacionados	ao
trato	gastrointesti	nal,	tais	como	dores	nas	articulações,	cefaleia	e	dor	ocular,	fadiga	e	vertigens,	são	registrados	com	maior	frequência	entre	os	portadores	de	infecção	por	C.	hominis	que	aqueles	parasitados	por	C.	parvum	.	O	m	ecanism	o	que	conduz	à	diarreia	é	multifatorial	e	permanece	ainda	a	ser	totalmente	elucidado.	Os	achados	histológicos	na
criptosporidiose	mostram	atrofia	das	vilosidades,	hiperplasia	e	achatamento	das	criptas;	o	protozoário	induz	a	apoptose	do	enterócito,	com	rompimento	do	citoesqueleto	e	proteínas	das	junções	epiteliais	e,	em	consequência,	aumento	da	permeabilidade	do	epitélio	intestinal,	inflamação	da	lâmina	própria,	con	duzindo	a	um	quadro	de	diarreia
secretória.	Há	produção	da	substância	P,	que	é	um	neuropeptídeo	gastrointestinal,	e	citocinas	inflamatórias,	que	explicam	sintomas	como	dores	nas	articulações.	Também	é	notório	na	criptosporidiose	o	aumento	das	células	inflamatórias,	principalmente	de	eosinófilos	e	células	plasmáticas.	Em	indivíduos	imunocompetentes,	a	doença	caracteriza-se
por	diarreia	aquosa	e	profusa	(três	a	dez	evacuações	diárias,	representando	1	a	3	litros	por	dia)	com	duração	de	1	a	30	dias	(média	de	12	a	14	dias),	anorexia,	dor	abdo	m	inal,	náusea,	vôm	itos,	flatulência,	febre	baixa,	dor	de	cabeça,	mal-estar,	fadiga	e	perda	de	peso.	O	quadro	clínico	é,	geralmente,	benigno	e	autolimitante.	Oocistos	continuam	a	ser
eliminados	nas	fezes	durante	7	dias	após	a	resolução	dos	sintomas,	mas	tal	eliminação	pode	prolongar-se	por	60	dias,	cessada	a	diarreia.	Cryptosporidium	é	considerado	como	um	dos	responsáveis	pela	diarreia	de	verão	e	pela	diarreia	dos	viajantes	em	várias	partes	do	mundo.	
Em	crianças,	os	sintom	as	são	mais	graves	e	podem	ser	acom	panhados	de	vôm	itos	e	desidratação.	A	grande	frequência	de	oocistos	em	fezes	de	crianças	imunocompe	tentes	com	diarreia	tem	levado	vários	autores	a	considerar	o	Cryptosporidium	como	a	maior	causa	de	diarreia	severa	a	moderada	afetando	crianças	em	diversos	países	africanos	e
asiáticos.	Crianças	são	vulneráveis	a	apresentarem	infecção	persistente,	sobretudo	nos	casos	associados	à	desnutrição,	como	docum	entado	no	Peru	e	no	nordeste	do	B	rasil.	A	202	infecção	por	Cryptosporidium	na	infância	pode	ocasionar	déficit	de	crescimento,	perda	de	peso	e	o	desenvolvimento	cognitivo	é	prejudicado,	sobretudo	nos	países	onde	a
parasitose	é	endêmica.	Entre	os	pacientes	imunocompetentes	com	diarreia	e	criptosporidiose,	cerca	de	7	a	22%	dos	indi	víduos	necessitam	de	hospitalização.	Já	entre	os	pacientes	imunodeficientes,	tais	como	os	portadores	de	HIV-Aids	ou	de	insuficiência	renal	crônica,	os	transplantados	e	os	que	fazem	quimioterapia	contra	cân	cer	ou	leucemia,	os
sintomas	são	crônicos,	caracterizandose	por	vários	meses	de	diarreia	aquosa	(3	a	6	litros	por	dia	em	média)	refratária	a	qualquer	medicação	antimicrobiana	e	acentuada	perda	de	peso.	Ocorrem	desequilíbrio	eletrolítico,	má	absorção,	emagrecimento	acentuado	e	mortalidade	elevada,	principalm	ente	em	pessoas	com	síndrom	e	da	imunodeficiência
adquirida.	Neste	grupo	de	pacientes,	se	o	número	de	células	CD4+	for	menor	que	50	células/mm:	de	sangue,	existe	a	possibilidade	de	ocorrência	de	outras	manifestações	clínicas	e	alterações,	como	colite,	apendicite	aguda,	dilatação	do	duto	hepático,	pancreatite,	cirrose	hepá	tica	e	pneumopatias.	A	introdução	da	terapia	antiretroviral	culminou	em
marcante	redução	dos	casos	graves	de	crip	tosporidiose	entre	os	indivíduos	portadores	de	HIV/Aids.	ficando	os	mesmos	restritos	àqueles	pacientes	que	não	têm	acesso	ou	descontinuam	a	terapia	antirretroviral.	Novos	grupos	de	risco	para	a	criptosporidiose	emergi	ram	como	os	indivíduos	que	fazem	uso	de	terapia	imunossupressiva	(tacrolimo,
prednisona,	m	icofenolato	mofetil	i	e	im	unom	oduladores	(interferon	peguilado)	que	inibem	a	proliferação	de	linfócitos	T.	Sabe-se	que	o	controle	da	criptosporidiose	depende	da	imunidade	celular,	e	também	da	produção	de	interleucina	12	e	de	interferon	gama	(pro	duzidos	pelos	linfócitos	T	h	l).	
A	restauração	da	resposta	imune	é	essencial	para	controlar	o	parasitismo.	O	papel	da	imunidade	humoral	na	proteção	contra	a	criptosporidiose	ainda	não	está	claro.	Casos	de	criptosporidiose	respiratória	são	raros	na	literatura	médica,	ocorrendo	como	uma	complicação	tardia	da	infecção	crônica	intestinal	em	pessoas	com	infecçâ:	por	H	IV	/A	ids.
Entretanto,	recentem	ente	foi	relatado	c	encontro	de	oocistos	no	escarro	de	17	(35,4%)	crianças	imunocompetentes,	de	um	total	de	48,	que	apresentavam	tosse	em	concom	itância	com	criptosporidiose	intestina’	Destas	crianças	que	apresentaram	criptosporidiose	respira	tória	confirmada,	16	foram	soronegativas	para	o	HIV.	Os	oocistos	foram
confirmados	no	escarro	mediante	o	empreg	:	da	reação	em	cadeia	da	polimerase	(PCR)	o	que	perm	iti,	comprovar	que	13	(76,5%)	das	crianças	estavam	infectadas	com	C.	
hominis	e	somente	quatro	(23,5%)	com	C.	parvum	Ainda,	Cryptosporidium	foi	o	único	patógeno	respiratón:	detectado	no	escarro	de	12	destas	17	crianças.	Estes	acha	dos	são	importantes,	pois	sugerem	que	a	transmissão	d:	protozoário	também	pode	ocorrer	por	aerossóis	contend:	oocistos	e,	que	a	transmissão	respiratória	pode	ser	de	rele	vância	em
ambientes	fechados	ou	institucionalizados	que	favorecem	o	contato	interpessoal.	E	importante	ressaltar	que	a	coinfecção	com	organismos	como	Cytomegalovirus	e	Pneumocystis	sp.	podem	mascarar	a	contribuição	espe	cífica	do	Cryptosporidium	no	desenvolvimento	de	doença	respiratória	em	pessoas	com	Aids.	CAPÍTU	l	C	•*	Experimentos	recentes
sugerem	que	possa	ocorrer	a	mdução	de	adenocarcinoma	digestivo	invasivo	em	camun	dongos	SCID	infectados	experimentalmente	por	C.	parvum	e	tratados	com	dexam	etasona	o	que	deve	ser	m	ais	bem	investigado.	Se	inferências	forem	feitas	para	hum	anos,	ressalte-se	a	importância	do	diagnóstico	precoce.	D	ia	g	n	ó	s	tic	o	O	diagnóstico	da
criptosporidiose	é	feito	pela	demons	tração	de	oocistos	nas	fezes,	em	material	de	biópsia	intesti	nal	ou	em	material	obtido	de	raspado	de	mucosa.	O	exame	de	fezes	é	feito	após	a	utilização	de	métodos	de	concentra	ção	(flutuação	centrífuga	em	solução	saturada	de	sacarose	ou	solução	de	Sheather	ou	centrífugo-sedimentação	com	formalina-acetato	de
etila	ou	emprego	de	métodos	especiais	de	coloração,	como,	por	exem	plo,	Ziehl-N	eelsen	m	odi	ficado,	Kinyoun	modificado,	safranina-azul-de-metileno,	carbol-fucsina	com	dimetilsulfóxido,	Giemsa	ou	auramina	e	suas	associações	(ver	esses	métodos	no	Capítulo	56).	A	comparação	de	metodologias	de	detecção	de	Cryp	tosporidium	em	amostras	clínicas
de	pacientes	portadores	de	HIV	que	apresentavam	ou	não	diarreia	revelou	que	11	casos	a	mais	de	coccidiose	intestinal	foram	detectados	entre	estes	indivíduos,	quando	foi	aplicado	um	método	de	con	centração	de	oocistos	previamente	ao	esfregaço	fecal	(sem	concentração:	nove	casos	positivos;	com	concentração:	20	casos	positivos).	O	método	de
concentração	empregado	foi	a	centrifugação	da	suspensão	fecal	a	500	x	g	(10	minutos)	efetuada	duas	vezes;	em	seguida,	adicionam-se	3	mL	de	acetato	de	etila	ao	sedim	ento	fecal	e	agita-se	vigorosa	mente	o	tubo	de	centrifugação	(contendo	a	am	ostra	em	processamento),	durante	30	segundos.	A	seguir,	efetua-se	nova	centrifugação	com	solução
tampão	fosfato	(500	x	g;	10	minutos).	Após	o	descarte	do	sobrenadante,	alíquotas	do	sedimento	na	interface	com	a	fase	aquosa	são	colhidas	para	a	confecção	do	esfregaço	fecal.	
Como	os	oocistos	do	Cryptosporidium	são	pequenos	e	leves,	quando	utili	zada	a	centrifugação	com	velocidade	e	tempo	inferiores	a	500	x	g	/io	minutos,	há	perda	dos	oocistos	no	sobrenadante.	O	diagnóstico	pode,	ainda,	ser	feito	pela	pesquisa	de	anticorpos	circulantes,	utilizando	técnicas	de	imunofluorescência	com	anticorpos	específicos	m	arcados
com	fluorocromos,	ELISA,	imunofluorescência	com	anticorpos	monoclonais,	hemaglutinação	passiva	reversa	e	imunocromatografia	qualitativa	em	fase	sólida.	Nos	Estados	Unidos	e	na	Europa,	laboratórios	de	referência	usam	a	imunofluo	rescência	direta	como	técnica	padrão	ouro.	Técnicas	moleculares	que	incluem	vários	métodos	de	PCR	oferecem
alternativas	ao	diagnóstico	convencional	do	Cryptosporidium	em	am	ostras	de	m	aterial	clínico	e	do	ambiente.	O	locus	18S	rRNA	e	fragmentos	dos	genes	HSP70	(proteína	do	choque	térm	ico)	e	COWP	(proteína	da	parede	do	oocisto),	dentre	outros,	têm	sido	empregados	como	alvos	na	amplificação	do	DNA	de	Cryptosporidium.	
Nos	centros	internacionais	mais	avançados,	o	uso	de	provas	espécie-específicas	permite	a	detecção	de	diferentes	espé	cies	numa	mesma	reação.	A	técnica	de	reação	de	amplifica	ção	em	tempo	real	(qPCR)	é	considerada	promissora	para	detecção	e	quantificação	de	Cryptosporidium	em	diversos	CAPÍTULO	19	tipos	de	amostras,	permitindo	determinar
a	quantidade	de	DNA	acumulada	ao	final	dos	ciclos	da	reação.	T	r	a	ta	m	e	n	to	O	tratamento	da	criptosporidiose	é	essencialmente	sin	tomático	e	visa	aliviar	os	efeitos	da	diarreia	e	desidratação.	Em	indivíduos	imunocompetentes	geralmente	ocorre	cura	espontânea.	
A	maioria	dos	fármacos	testados	não	apresenta	eficácia	específica	com	provada	e	consistente	contra	a	criptospo	ridiose.	Contribui	para	esse	fato	a	estrutura	da	organela	alim	entar	que	exerce	uma	barreira	seletiva	à	entrada	de	nutrientes	e,	há	a	expressão	de	proteínas	do	parasito	que	modulam	o	transporte	de	fármacos,	promovendo	a	extrusão	dos
mesmos.	



Pode-se	tecer	a	hipótese	de	que	a	diversidade	de	espécies	e	genótipos	também	pode	influenciar	a	resposta	à	medicação,	sendo	este	um	aspecto	que	merece	investiga	ções	futuras.	Em	indivíduos	imunodeficientes,	portadores	da	síndrome	de	imunodeficiência	adquirida,	o	tratamento	antirretroviral	específico	para	o	HIV	foi	responsável	por	uma	redução
de	90%	na	incidência	da	criptosporidiose	nos	EUA.	A	nitazoxanida	é	o	primeiro	fármaco	a	ser	liberado	para	o	tratamento	da	criptosporidiose	nos	EUA,	em	crian	ças	e	adultos	im	unocom	petentes.	Em	ensaios	clínicos,	houve	redução	da	duração	da	diarreia,	bem	como	da	taxa	de	morte	em	indivíduos	HIV	negativos,	mas,	não	em	pacientes	soropositivos,
nos	quais	a	recomendação	é	de	uma	dose	de	500	mg	duas	vezes	ao	dia,	durante	3	a	14	dias.	Entretanto	a	nitazoxanida	não	é	eficaz	sem	uma	resposta	imunitária	adequada,	o	que	pode	explicar	o	insucesso	do	tratamento	no	caso	dos	indivíduos	imunocomprometidos.	Testes	de	suscetibilidade	in	vitro	mostraram	que	paromomicina	causou	apenas	uma
redução	do	crescimento	parasitário	ao	redor	de	26,5%,	enquanto	azitromicina	e	nitazoxanida	alcançaram	63,4	e	67,2%,	respectivamente.	E	p	id	em	iologfia	O	protozoário	Cryptosporidium	apresenta	distribuição	cosmopolita,	e	oocistos	do	parasito	têm	sido	detectados	em	fezes	de	indivíduos	imunocompetentes	e	imunodeficientes	em	todas	as	regiões
estudadas.	Os	oocistos	são	estruturas	pequenas,	leves	e	imóveis	que	se	dispersam	no	am	biente	através	do	ar,	de	insetos,	do	vestuário	e	das	fezes	do	homem	e	dos	animais,	conta	minando	a	água	e	os	alimentos.	Em	condições	adequadas	de	umidade	e	temperatura	moderada	permanecem	viáveis	e	infectantes	no	ambiente	por	várias	semanas.	Resistem
à	ação	da	maioria	dos	desinfetantes	usuais	nas	concentrações	normalmente	empregadas	para	tomar	a	água	potável,	inclu	sive	ao	cloro.	São	destruídos	pela	dessecação,	pela	água	oxigenada	(6%),	pela	formalina	a	10%	e	pelo	aquecimento	a	65°C	durante	30	minutos.	A	prevalência	da	parasitose	é	variável	e	depende	de	fatores	que	interferem	na	sua
ocorrência,	destacando-se	entre	eles	a	idade,	os	hábitos	das	populações,	a	época	do	ano,	a	área	geográfica,	a	densidade	populacional,	o	estado	nutricional	da	população	bem	como	a	imunocompetència	dos	indivíduos.	Estudos	realizados	em	mais	de	100	regiões	geográficas	de	pelo	menos	40	países,	em	indivíduos	portadores	ou	não	de	diarreia,	indicam
que	as	regiões	m	ais	desenvolvidas	apresentam	um	a	prevalência	m	édia	de	1	a	3%,	enquanto	nas	menos	desenvolvidas	os	índices	variam	de	5	a	10%,	podendo	atingir	mais	de	15%	da	população	estudada.	A	pre	valência	é	maior	em	crianças	e,	entre	elas,	na	faixa	etária	entre	6	meses	e	2	anos.	Cerca	de	20%	dos	casos	de	diarreia	infantil	são	ocasionados
por	Cryptosporidium	nos	países	em	desenvolvim	ento.	
A	prevalência	da	criptosporidiose	entre	os	pacientes	infectados	por	HIV	e	que	apresentam	diarreia	é	variável	entre	3%	e	16%	nos	países	em	desen	volvim	ento,	dependendo	da	população	estudada,	grau	de	imunocomprometimento	e	uso	da	terapia	antirretroviral.	A	coinfecção	com	citomegalovírus	e	microsporídios	tem	sido	relatada	em	pacientes
imunocomprometidos	que	desenvol	vem	criptosporidiose	biliar.	A	infecção	p	o	r	C.	hom	inis	é	m	ais	p	rev	alente	nas	Américas	do	Norte	e	do	Sul,	A	ustrália	e	África,	China	e	Japão	enquanto	C.	parvum	causa	mais	infecções	na	Europa,	no	Reino	Unido	e	na	Nova	Zelândia.	Análises	das	sequên	cias	do	gene	da	glicoproteína	60	permitiram	identificar	a
diversidade	genética	nas	principais	espécies	infecciosas	para	o	ser	hum	ano:	foram	descritos	nove	subtipos	de	C.	hominis	(Ia-Ij),	14	subtipos	de	C.	parvum	(Ila-IIo)	e	5	subtipos	de	C.	m	eleagridis	(Illa-lIIe).	Esses	subtipos	em	ergiram	provavelm	ente	em	decorrência	de	infecções	m	istas,	já	que	recom	binação	genética	é	possível	devido	à	existência	de
um	a	fase	sexuada	no	ciclo	biológico	de	Cryptosporidium.	
A	maioria	das	infecções	causadas	por	C.	hominis	é	relacionada	com	o	subtipo	IbA10G2,	também	associado	ao	surto	de	Milwaukee	(EUA),	sendo	atribuído	a	esse	subtipo	m	aior	virulência.	Já	o	subtipo	IIc	de	C.	parvum	é	responsável	pela	maioria	das	infecções	ocorridas	nos	países	em	desenvolvimento.	Fatores	de	risco	podem	diferir	para	as	espécies	C.
hominis	e	C.	parvum	,	sendo	que	a	ocorrência	de	C.	hominis	parece	estar	relacionada	com	a	transmissão	antroponótica	(seja	pelo	contato	interpessoal,	seja	pelo	lançamento	de	esgotos	domésticos	em	fontes	de	água	captadas	para	consumo	humano);	a	presença	de	C.	
parvum	em	um	a	população	pode	ser	resultado	tanto	de	transmissão	zoonótica	quanto	antroponótica.	
Quanto	à	sazonalidade	desta	parasitose,	C.	parvum	apresenta	m	aior	o	corrência	na	p	rim	avera	enquanto	C.	hom	inis	é	m	ais	prevalente	no	verão	e	início	do	outono.	
Entretanto,	um	estudo	sobre	a	sazonalidade	da	criptospo	ridiose	empregando	m	eta-análise	revelou	que	o	aumento	da	tem	peratura	e	da	precipitação	está	associado	à	maior	incidência	da	infecção.	N	o	Brasil,	vários	estudos	realizados	entre	2004	e	2014	demonstraram	uma	ampla	distribuição	do	parasito	em	todas	as	regiões	do	país	com	índices
variáveis	de	prevalência:	de	1%	a	32,4%,	entre	crianças.	Em	um	surto	de	diarreia	em	creche	da	cidade	de	São	Paulo,	foram	colhidas	amostras	fecais	de	224	crianças	e	a	prevalência	de	criptosporidiose	foi	de	12,9%,	confirmada	por	análise	microscópica	e	PCR.	Pesquisas	de	anticorpos	revelaram	prevalência	ao	redor	de	57,5%	enquanto	a	positividade
ao	exame	de	fezes	foi	apenas	4,2%;	em	outra	pesquisa,	soropositividade	chegou	a	80%	na	faixa	etária	de	10	anos.	Entre	pacientes	HIV+,	foi	relatada	a	predominância	de	C.	hominis,	mas	infecções	por	C.	parvum	,	C.	fe	lis	e	C.	canis	também	foram	assina	ladas	no	país.	Investigações	realizadas	ao	redor	do	mundo	confirma	ram	a	ubiquidade	do
Cryptosporidium	no	ambiente	aquá	tico.	No	Brasil,	a	presença	do	protozoário	foi	registrada	em	amostras	ambientais	diversas,	como	águas	superficiais,	subterrâneas,	tratadas,	de	fontes	naturais,	em	águas	mine	rais,	esgotos	brutos	e	tratados,	além	do	esgoto	hospitalar.	Em	águas	superficiais	de	rios,	a	prevalência	de	oocistos	nos	mananciais
brasileiros,	segundos	dados	disponíveis	até	o	momento,	variou	de	0	a	100%	das	amostras	analisadas,	e	foram	registradas	concentrações	de	até	510	oocistos/litro.	No	esgoto	bruto,	0	a	100%	das	amostras	foram	positivas,	com	concentrações	variando	de	0	a	1200	oocistos/litro;	em	lodo	ativado,	foram	detectados	até	40.000	oocistos	por	litro.	Em	um
estudo	conduzido	em	São	Paulo,	25%	das	amostras	de	esgoto	tratado	foram	positivas	e	o	número	de	oocistos	por	litro	variou	de	<	0,05	a	1,5.	Pesquisas	objetivando	a	caracterização	molecular	(com	base	no	gene	18S	rRNA)	confirmaram	a	presença	de	C.	
hominis	em	água	de	recrea	ção	e	de	C.	meleagridis	na	represa	de	Guarapiranga	(SP).	Mostrou	também	a	ocorrência	de	C.	
hominis	e	C.	
parvum	em	amostras	provenientes	de	uma	estação	de	tratamento	de	esgoto	em	Campinas	(SP)	bem	como	no	rio	Atibaia	(Franco	e	cols.,	2012).	Na	região	metropolitana	de	São	Paulo,	C.	hom	inis,	C.	parvum	e	C.	muris	foram	identificadas	em	amostras	de	esgoto	bruto	(Araújo,	2015).	P	r	o	fil	a	x	ia	A	profilaxia	e	o	controle	da	doença	são	feitos	pela	ado-
ção	de	medidas	que	previnam	ou	evitem	a	contaminação	do	ambiente,	água	e	alimentos	com	oocistos	do	parasito	e	o	contato	de	pessoas	suscetíveis	com	fontes	de	infecção.	Devem	ser	utilizadas	fossas	ou	privadas,	com	proteção	dos	reservatórios	de	água	para	evitar	a	contaminação	com	fezes.	Cuidados	especiais	de	higiene	pessoal	e	com	o	ves	tuário,
utensílios	e	instrumentos	devem	ser	adotados	pelos	indivíduos	dos	grupos	de	risco	cujas	atividades	os	colocam	em	contato	com	m	aterial	contam	inado,	pessoas	doentes	ou	animais	infectados.	
As	medidas	de	higiene	devem	ser	rigorosas	em	ambientes	especiais,	como	creches	e	hospitais,	onde	ocorre	uma	alta	densidade	de	indivíduos	suscetíveis.	As	pessoas	dos	grupos	de	alto	risco,	como	os	portado	res	de	HIV/Aids	ou	transplantados,	os	idosos,	os	diabéticos,	os	desnutridos,	os	que	fazem	hemodiálise	ou	quimioterapia	os	usuários	de
corticosteroides	e	os	portadores	de	refluxo	gastroesofágico	devem	evitar	contato	com	animais	e	ado	tar	rigorosa	higiene	pessoal.	Ainda,	considerando	a	baixa	imunidade	celular,	os	pacientes	de	alto	risco	de	aquisição	de	criptosporidiose	devem	ser	orientados	para	não	consu	mirem	mariscos	(moluscos	bivalves)	crus	ou	mal-cozidos.	pois	estes	são
filtradores	e	acumulam	oocistos	nos	seus	tecidos	quando	as	águas	costeiras	e	estuarinas	estão	poluí	das.	No	Brasil,	a	ocorrência	de	oocistos	em	ostras	já	foi	documentada	no	estado	de	São	Paulo,	sendo	encontrada	uma	concentração	de	12	oocistos/ostra	o	que	já	é	suficiente	para	iniciar	infecção	clínica	no	caso	de	ingestão	da	ostra	crua	por	um
indivíduo	suscetível.	CAPITULO	15	Diversas	recomendações	foram	elaboradas	pela	Agência	de	P	ro	te	ç	ã	o	A	m	b	ie	n	ta	l	(EPA	)	e	pelo	C	en	tro	de	Controle	e	Prevenção	de	D	oenças	(CDC),	nos	Estados	Cnidos.	Entre	elas,	destaca-se	a	de	que	pacientes	porta	dores	de	deficiências	específicas	às	células	T	devem	fer■er	água	de	beber	ou	de	preparo	de
alimentos	(1	minuto	ie	fervura,	no	m	ínim	o),	inclusive	a	água	utilizada	para	preparar	cubos	de	gelo.	A	inda,	só	ingerir	água	filtrada	.:	m	filtros	em	que	há	especificações	de	porosidade	absouta	de	1	m	icrom	etro.	N	o	B	rasil,	a	Portaria	2914/2011	do	M	inistério	da	Saúde	incluiu	a	exigência	da	análise	>eriódica	da	pesquisa	de	Cryptosporidium	nos
pontos	de	captação	dos	m	ananciais	de	água	superficial	com	média	geométrica	anual	igual	ou	superior	a	1.000	Escherichia	jo	lii	100	mL.	
D	esta	form	a,	o	conhecim	ento	do	grau	de	contaminação	dos	m	ananciais	utilizados	como	fontes	de	captação	de	água	para	tratam	ento	e	distribuição	é	uma	ferramenta	importante	em	Saúde	Pública	visando	à	pre	venção	da	infecção	por	Cryptosporidium,	e	a	diminuição	dos	riscos	de	contaminação,	como	requerido	nos	planos	de	segurança	da	água
(PSA).	
Ainda	não	existem	vacinas	para	prevenção	da	criptosnoridiose.	Entretanto	vários	antígenos	têm	sido	testados,	cinda	que	experimentalmente,	para	o	desenvolvimento	de	■acinas,	tais	como	os	antígenos	P2	e	C	pl5.	Cyclospora	cayetanensis	O	protozoário	Cyclospora	cayetanensis	pode	causar	uma	doença	em	humanos	chamada	ciclosporose,	cujo	prin-
cipal	sinal	clínico	é	uma	diarreia	aquosa	que	pode	perdurar	oor	cerca	de	2	meses	quando	não	tratada.	Descrito	em	1993	como	um	parasito	de	seres	hum	anos,	este	coccídio	vem	ganhando	notoriedade	como	um	importante	patógeno	de	viajantes	a	regiões	endêmicas	e	por	causar	significativos	surtos	de	veiculação	alimentar	em	países	importadores	de
alimentos	destas	regiões.	São	considerados	como	endê	micos	para	essa	parasitose	os	países	Nepal,	Peru,	Haiti	e	Guatem	ala;	alguns	estudos	indicam	ainda	que	algum	as	regiões	geográficas	do	M	éxico,	República	Dominicana,	/h	ina.	índia,	Colômbia,	Venezuela,	Honduras	e	sudeste	da	Asia	também	podem	ser	endêmicas	para	o	protozoário.	O	ser
humano	é	o	único	hospedeiro	reconhecidamente	suscetível	à	infecção	por	C.	cayetanensis,	que	parasita	células	do	ntestino	delgado	de	forma	intracelular	obrigatória.	Os	prim	eiros	casos	de	ciclosporose	foram	descritos	em	turistas	que	retomavam	aos	seus	países	de	origem	com	gastroenterite.	Antes	da	confirmação	de	sua	natureza	coccídica,	as
estruturas	visualizadas	nas	fezes	desses	pacientes	receberam	várias	denom	inações	como	corpos	sim	ilares	a	cianobactérias,	oocisto	grande	de	Cryptosporidium	ou	"nova	espécie	de	Isospora”.	A	infecção	assintomática	é	comum	em	pessoas	de	áreas	endêmicas,	nas	quais	a	população	local	tem	exposições	constantes	ao	protozoário.	
Pessoas	que	tiveram	contato	com	C.	cayetanensis	quando	crianças,	geralmente	desenvolvem	infecções	subsequentes	menos	severas	e	de	menor	duração.	No	Peru,	estudos	demonstraram	que	o	contato	com	o	solo	é	um	fator	de	risco	importante	para	crianças	até	2	anos	de	idade.	CAPITULO	19	C	ic	l	o	B	io	ló	g	fico	O	ciclo	biológico	de	C.	cayetanensis	é
monoxênico	e	se	assemelha	ao	de	outros	coccídios	com	fases	assexuada	e	sexuada,	com	transmissão	fecal-oral	(Figura	19.7).	Os	oocistos	de	C.	
cayetanensis	medem	entre	8	e	10	pm	(7,7	e	9,9	pm)	e,	após	a	ingestão	pelo	hospedeiro	suscetível,	excistam-se	no	intestino	delgado.	Os	esporozoítos	liberados	invadem	as	células	epiteliais	intestinais	e	se	transformam	em	trofozoítos,	que	são	uninucleados	e	se	localizam	dentro	de	um	vacúolo	parasitóforo.	Dois	tipos	de	m	erontes	são	formados	durante	o
ciclo	biológico	de	C.	
cayetanensis:	os	do	tipo	I	contêm	8	a	12	merozoítos	enquanto	merontes	do	tipo	II	apresentam	quatro	merozoítos.	
Os	merozoítos	apresentam	formato	em	crescente.	Os	merozoítos	do	Tipo	II	originam	as	formas	sexuadas:	m	icrogametas	móveis	e	macrogametócitos.	Após	a	fertilização	do	macrogametócito	por	um	microgametócito,	forma-se	um	zigoto	que	origina	o	oocisto	imaturo,	o	qual	é	eliminado	nas	fezes.	Estes	oocistos	não	esporulados	apresentam	citoplasma
granular;	são	visua	lizados	como	estruturas	esféricas,	hialinas,	não	refrateis,	contendo	6	a	9	grânulos	no	citoplasma.	A	esporulação	dos	oocistos	ocorre	no	meio	ambiente	por	processo	de	esporogonia	com	a	formação	de	dois	esporocistos	ovoides,	que	medem	6,3	por	4	pm.	A	espessura	da	parede	do	esporocisto	é	de	62	nm;	os	esporocistos	dos	m	em
bros	do	gênero	C	yclospora	apresentam	corpos	de	Stieda	e	de	sub-Stieda	e	um	resíduo	grande,	sendo	que	cada	esporocisto	contém	dois	esporozoítos	que	apresentam	tamanho	de	9	por	1,2	pm	em	forma	de	crescente.	O	tempo	de	esporulação	dos	oocistos,	em	condições	de	laboratório	e	temperatura	entre	23°	a	27°C	foi	variável,	de	7	a	15	dias.	Esses
oocistos	podem	permanecer	por	longo	tem	po	no	am	biente,	m	antendo	a	infectividade,	m	esm	o	em	condições	adversas.	Podem	sobreviver	a	4°C	na	água	durante	2	meses	e	a	37°C	por	7	dias;	porém,	não	esporulam	após	o	congelamento	a	-18°C	por	24	horas	ou	após	aque	cimento	a	60°C	durante	1	hora.	São	sensíveis	à	dessecação	e	resistentes	a	m
uitos	desinfetantes	incluindo	o	nível	de	cloração	utilizado	em	rede	de	tratamento	da	água.	T	ra	n	sm	issã	o	Os	casos	de	ciclosporose	estão	geralmente	associados	ao	consumo	de	água	e	alimentos	contaminados	com	oocis	tos	esporulados	e	sem	o	devido	tratamento.	A	dose	mínima	infecciosa	parece	ser	baixa,	ao	redor	de	10	a	100	oocistos	como
evidenciado	durante	as	investigações	dos	surtos	epidêmicos.	A	transm	issão	pessoa	a	pessoa	provavelm	ente	não	ocorre	nessa	parasitose	já	que	nas	fezes	dos	indivíduos	infectados	são	eliminados	oocistos	não	esporulados,	por	tanto,	não	infecciosos.	S	in	to	m	a	s	,	S	in	a	is	C	lín	ic	o	s	e	Patogfenia	O	período	de	incubação	é,	em	média,	de	7	dias	(2	a	14
dias)	porém,	o	início	dos	sintomas	pode	ser	súbito	(30%	dos	casos).	A	diarreia	é	cíclica	e	pode	persistir	até	52	dias	na	ausência	de	tratamento	medicamentoso,	sendo	acompa-	Ingestão	de	alimento/água	contaminada	Framboesa	Salsinha	Oocisto	esporulado	na	cadeia	alimentar	Oocisto	esporulado	no	ambiente	O	Contaminação	O	do	ambiente	A	=
Estágio	infectivo	J^=	Estágio	para	diagnóstico	O	©	o	o	C9	«•fât	*	o	O	O	helmintos	(Ancilostomídeos,	Ascaris	e	Trichuris),	o	que	r	u	v	a	l	e	a	cerca	de	2	bilhões	de	pessoas.	Deste	total,	270	-	Alões	são	crianças	em	idade	pré-escolar	e	mais	de	600	m	Aões	em	idade	escolar.	Essas	infecções	em	geral	resultam,	-	s	i	o	hospedeiro,	em	danos	que	se
manifestam	de	formas	ciadas,	o	que	pode	ser	atestado	pela	considerável	morbia	i	e	e	mortalidade	atribuídas	às	helmintoses	que	acometem	•-manos	em	todo	o	mundo	(mais	de	10	milhões	de	DALYs	-	Anos	de	Vida	Perdidos	Ajustados	por	Incapacidade).	N	o	B	rasil	a	situação	não	é	d	iferente,	ju	stifican	d	o	:	nbrar	o	antológico	personagem	“Jeca	Tatu”,
criado	por	'in	te	iro	Lobato:	“O	Jeca	não	é	assim	,	está	assim	”.	De	•no.	embora	estimativas	sobre	o	número	de	infectados	por	m	n	in	to	s	no	país	não	estejam	disponíveis,	prevalências	;	gnificativas	são	ainda	registradas,	principalm	ente	em	-rgiões	pobres.	
Elevadas	prevalências	de	infecção	por	hel	mintos	(muitas	vezes	superiores	a	50%)	são	relatadas	em	.-.anças,	como	compilado	pela	OPAS	(2011).	F	ilo	P	la	ty	k	e	l	m	in	tk	e	s	Os	Platyhelminthes	(gr.	Platy	=	chato)	são	metazoários	radicionalmente	considerados	os	representantes	evolutiva	mente	mais	basais	entre	os	Bilateria.	Contudo,	atualmente,	uante
de	evidências	moleculares,	esta	condição	primitiva	é	-eservada	aos	Acoelomorpha,	organismos	de	vida	livre	que	:	a	p	ít	u	l	o	21	devem	ser	elevados	à	categoria	de	um	filo	à	parte,	sendo	os	demais	platelmintos,	inclusive	os	parasitos,	considerados	pertencentes	ao	superfilo	Lophotrochozoa.	Esses	organismos	são	protostôm	ios	acelomados	que	se
caracterizam	por	apresentarem	simetria	bilateral,	uma	extremidade	anterior	com	órgãos	sensitivos	e	de	fixação	e	um	a	extrem	idade	posterior;	pela	ausência	do	exo	ou	endoesqueleto;	são	achatados	dorsoventralmente,	com	ou	sem	tubo	digestório,	sem	ânus,	sem	aparelho	respiratório,	sistema	excretor	do	tipo	protonefrídico,	com	tecido	con	juntivo
enchendo	os	espaços	entre	os	órgãos.	
Podem	ser	de	vida	livre,	ecto-	ou	endoparasitos.	Atualmente,	os	platelmintos	estão	agrupados	em	quatro	classes:	Turbellaria,	Trem	atoda,	M	onogenea	e	Cestoda.	As	três	últimas	são	incluídas	no	subfilo	Neodermata,	que	engloba	os	platelm	intos	parasitos.	Os	M	onogenea,	com	representantes	principalmente	ectoparasitos	de	peixes,	ante	riormente
eram	considerados	uma	subclasse	de	Trematoda.	Entretanto,	tom	ou-se	consenso	já	há	algumas	décadas	a	elevação	desses	parasitos	à	categoria	de	classe.	C	la	sse	T	rem	atoda	Os	representantes	da	classe	Trematoda	(gr.	trimatodis	=	corpo	com	aberturas	ou	ventosas)	são	principalm	ente	endoparasitos.	Os	adultos	não	apresentam	epiderm	e	e	cílios
externos;	têm	o	corpo	não	segmentado	com	uma	ou	mais	ventosas	(geralmente	duas);	apresentam	tubo	diges	tivo	incompleto	(ânus	geralmente	ausente);	a	maioria	das	espécies	é	herm	afroditas,	com	poucas	exceções	(p.	ex.,	Schistosomatidae);	ciclo	biológico	com	no	mínimo	dois	hospedeiros,	um	intermediário	(moluscos)	e	um	definitivo	(vertebrados).
Com	frequência	são	achatados	dorsoventralmente,	às	vezes	recurvados,	com	face	ventral	côncava,	de	contorno	oval	ou	alongado;	outras	vezes	parecem	volumosos,	com	extremidade	posterior	alongada	e	a	anterior	afilada	e	trun	cada,	ou	então	globulosos	e	recurvados	dorsoventralmente.	A	forma	típica	é	a	de	folha	(Figura	21.1).	T	a	b	e	la	21.1	Quadro
Sinóptico	de	Alguns	Helmintos	que	Parasitam	Seres	Humanos	Filo	C	lasse	S	ubclasse	O	rdem	Família	C	é	n	ero	Espécies	S.	
mansoni	Strigeiformes	Trematoda	Schistosomatidae	Schistosoma	S.	japonicum	S.	haematobium	Digenea	Echinostomatiformes	Fasciolidae	Fasciola	F.	hepatica	Opisthorchiformes	Heterophyidae	Ascocotyle	A.	
longa	T.	solium	Taenia	T.	
saginata	Taeniidae	Echinococcus	Platyhelminthes	E.	
granulosus	H.	
nana	Cyclophyllidea	Cestoda	Hymenolepididae	Hym	enolepis	H.	diminuta	Eucestoda	Dipylidiidae	Dipylidium	Anoplocephalidae	Bertiella	D.	caninum	B.	mucronata	Diphyllobothridea	[=Pseudophyllidea]	Diphyllobothrium	B.	studeri	D.	latum	Diphyllobothriidae	Ascarididae	Spirometra	Spirometra	sp.	Ascaris	A.	lumbricoides	Toxocara	T.	canis
Lagochilascaris	L.	minor	A	.,	cantonensis	Angyostrongylidae	Angyostrongylus	A.	costaricensis	Cromadorea	[=Secernentea]	Chromadoria	Oxyuridae	Enterobius	E.	
vermicularis	Strongyloididae	Strongyloides	S.	stercoralis	Ancylostoma	A.	duodenalis	Necator	N.	americanus	Mammomonogamus	M	.	laryngeus	Wuchereria	W.	bancrofti	O	nchocerca	O.	volvulus	Trichuris	T.	
trichiura	Rhabditida	Nematoda	Ancylostomatidae	Syngamidae	O	nchocercidae	Trichuridae	Enoplea	[=Adenophorea]	Acanthocephala	Archiacanthocephala	Dorylaimia	_	Trichinellidae	Trichinella	T.	spiralis	Capillariidae	Calodium	(=Capilaria)	C.	hepatica	Moniliformida	Moniliformidae	M	oniliformis	M	.	moniliformis	Oligacanthorhynchida
Oligacanthorhynchidae	Macracanthorhynchus	M	.	hirudinaceus	Trichocephalida	seguidos	de	pré-faringe,	faringe	e	esôfago	que	se	bifurca	e	origina	os	cecos	intestinais,	na	maioria	das	vezes	em	fundo	cego.	
Assim,	verifica-se	durante	o	processo	alim	entar	o	fenômeno	de	regurgitamento.	O	sistema	excretor,	voltado	exclusivamente	à	osmorregulação,	é	representado	por	dois	tubos	protonefridiais,	um	em	cada	lado,	dirigidos	posteriormente.	Esses	tubos	fundem-se	na	porção	term	inal,	originando	uma	vesícula	excretora	que	se	abre	para	o	meio	exterior
através	do	poro	excretor.	A	célula	em	flama	é	a	unidade	excretora	e	varia	em	número	e	disposição	conforme	a	espécie.	Os	trematódeos	não	têm	propriamente	um	sistema	cir	culatório,	contudo,	em	alguns	deles	(Paramphistomidae,	C	y	clocoelidae)	podem	ser	observados	duetos	m	esen	quimais.	Nos	D	igenea	podem	ocorrer	espécies	herm	afroditas
(monoicas,	correspondendo	à	maior	parte	das	espécies)	e	espécies	com	sexos	separados	(dioicas).	Quanto	ao	sistema	reprodutor	masculino,	apresentam	usualmente	dois	testícu	los	(mas	podem	ser	numerosos),	com	canais	eferentes,	os	quais	se	ligam	para	formar	o	canal	deferente;	este,	já	dentro	da	bolsa	do	cirro	(quando	presente),	forma	a	vesícula
semi	nal	e,	em	continuação,	se	diferencia	em	canal	ejaculador,	envolvido	pelas	glândulas	prostáticas,	e,	finalmente,	forma	o	cirro,	que	se	abre	para	o	meio	exterior	pelo	poro	genital.	:	,	I._	RA	2	1	.1	.	Morfologia	de	um	Trematoda	típico:	Eurytrem	a	«	e-om	aticum	,	parasito	de	duetos	pancreáticos	de	ruminan■	e	s	.	.o:	ventosa	oral;	f:	faringe;	es:
esôfago;	c:	ceco;	pg:	poro	»	■	tal;	bc:	bolsa	de	cirros;	vv:	ventosa	ventral;	t:	testículo;	*	:	vário;	oo:	oótipo	(onde	ocorre	a	fecundação)	circundado	je	a	s	glândulas	de	Mehlis	(cuja	secreção	entra	na	formação	da	s	s	is	do	ovo);	de:	dueto	excretor;	ut:	útero	(cheio	de	ovos);	se:	ooro	excretor;	gv:	glândulas	vitelogênicas;	ut:	útero	(cheio	ae	o\o	s).	A	classe
Trematoda	compreende	atualmente	dois	grude	parasitos:	as	subclasses	A	spidogastrea	(com	um	:ezueno	número	de	espécies,	parasitos	principalmente	de	:c	\es)	e	Digenea,	que	apresenta	maior	número	de	espére	s	.	
incluindo	as	de	interesse	em	parasitologia	humana.	tcs	Os	trem	atódeos	digeneicos	têm	órgãos	de	fixação	.	—umente	representados	pela	ventosa	oral	e	acetábulo	(ou	Kntosa	ventral).	O	corpo	é	revestido	por	um	tegumento	de	atm	reza	acelular,	resultante	de	células	m	esenquimais.	A	i-rerfície	do	corpo	pode	se	apresentar	lisa	ou	com	espinhos	.
escamas.	Logo	abaixo	do	tegumento	encontra-se	uma	i	n	i	camada	muscular.	Abaixo	dela	e	preenchendo	todo	o	r-Tiço	interno,	encontra-se	mesênquima	ou	parênquima,	■	qual	estão	os	sistemas	digestório,	reprodutor,	excretor	e	Tc-,	oso	dos	parasitos.	
O	sistem	a	nervoso	central	é	representado	por	dois	-	_	lios	cerebrais	interligados	por	comissuras,	um	pouco	j-	ma	ou	atrás	da	faringe.	Dos	gânglios	partem	três	pares	k	cervos-tronco	que	se	dirigem	para	a	frente	e	três	pares	.	-	zidos	posteriormente.	São	pobres	em	órgãos	dos	sentidos.	Podem	ser	enconr	ã	.:S	terminações	bulbosas	com	emissão	de
cerdas,	sobremõo	no	nível	das	ventosas.	O	sistema	digestório	é	simples,	com	abertura	oral	siT_ica	anteriormente	ou	na	face	ventral,	em	alguns	casos	2	»	r»	~	JL	0	21	O	aparelho	genital	feminino	é	constituído	por	um	ová	rio,	do	qual	parte	o	oviduto	que	se	comunica	com	o	oótipo,	no	percurso	recebendo	o	viteloduto	e	o	canal	de	Laurer,	que	se	comunica
com	o	exterior	pelo	gonoporo;	o	oótipo	é	envolvido	pelas	glândulas	de	Mehlis	ou	glândulas	da	casca	e	se	continua	originando	o	útero,	geralmente	com	alças,	na	parte	final,	onde	se	diferencia	em	metratermo,	que	também	se	abre	no	poro	genital.	As	glândulas	vitelogênicas	são	fre	quentemente	constituídas	por	numerosos	folículos	situados	nos	campos
laterais	do	trematódeo.	A	autofertilização	pode	ocorrer	nos	trematódeos,	con	tudo	a	fertilização	cruzada	parece	ser	o	processo	habitual.	Os	trematódeos	são	ovíparos.	O	número	de	ovos	de	positados	geralm	ente	é	elevado.	A	lguns,	como	Fasciola	hepatica,	depositam	milhares	de	ovos.	Em	Digenea,	geralmente,	o	ovo	é	oval	e	de	coloração	clara	ou
marrom-escura,	com	opérculo	em	uma	das	extre	midades.	Em	algumas	espécies,	o	ovo,	ao	ser	eliminado,	já	contém	um	a	larva	ciliada	(m	iracídio)	desenvolvida,	como	no	Schistosoma;	em	outras,	o	ovo	é	eliminado	não	embrionado	(Fasciola,	Echinostomá)	e	o	miracídio	é	for	mado	após	a	eliminação	do	ovo	para	o	meio	exterior.	O	miracídio	necessita
alcançar	um	molusco	para	dar	conti	nuidade	ao	ciclo,	e	pode	fazê-lo	de	dois	modos:	nos	casos	em	que	o	m	iracídio	é	liberado	na	água	(Schistosom	a,	Fasciola)	ele	penetra	ativamente	em	um	molusco	aquático	(B	iom	phalaria,	Lymnaea);	em	outros	casos	a	infecção	do	m	oluscos	ocorre	de	m	aneira	passiva,	perm	anecendo	o	m	iracídio	dentro	do	ovo
(Eurytrem	a,	Platynosom	um	,	H	eterophyidae,	Opisthorchiidae),	e	há	necessidade	de	o	ovo	ser	ingerido	por	um	m	olusco	de	hábitos	terrestres	(Bradybaena,	Subulina)	ou	aquáticos	(Caenogastropoda)	para	dar	continuidade	ao	ciclo.	Os	moluscos	são	os	pri	meiros	hospedeiros	interm	ediários	nos	quais	a	evolução	217	geralmente	pode	passar	pelas	fases
de	esporocisto,	rédia	e	cercária.	As	cercárias	são	larvas	que	em	geral	apresentam	cauda	simples	(Fasciola)	ou	bifurcada	(Schistosoma),	que	nadam	ativamente	em	busca	do	próximo	hospedeiro	envol	vido	nos	respectivos	ciclos	biológicos.	A	maior	parte	das	espécies	tem	um	segundo	hospedeiro	interm	ediário,	que	podem	ser,	dependendo	da	espécie	do
parasito,	organismos	de	diferentes	grupos,	como	peixes,	anfíbios,	artrópodes	ou	m	esm	o	um	outro	m	olusco,	nos	quais	são	form	adas	metacercárias.	Em	algumas	famílias,	após	emergirem,	as	cercárias	se	encistam	na	vegetação	ou	na	película	d	’água	(Fasciolidae),	não	sendo	necessário	um	segundo	hospedeiro	intermediário.	Em	outras,	a	forma
infectante	para	o	hospe	deiro	definitivo	é	a	própria	cercária,	ocorrendo	a	infecção	pela	penetração	na	pele	ou	em	m	ucosa	(Schistosom	a	).	Quando	a	forma	infectante	é	a	metacercária,	a	infecção	do	hospedeiro	definitivo	é	passiva,	ocorrendo	pela	ingestão	de	metacercárias	{Fasciola)	ou	de	um	segundo	hospedeiro	intermediário	infectado.	Após	a
infecção,	o	parasito	com 	pleta	o	seu	desenvolvimento	em	diferentes	órgãos	depen	dendo	da	espécie,	amadurecendo	sexualmente	e	iniciando	a	reprodução	sexuada	que	resulta	na	formação	de	novos	ovos.	A	etapa	de	reprodução	assexuada,	nos	moluscos,	ori	gina	milhares	de	cercárias	a	partir	de	um	único	miracídio,	com	isso	aum	entando	a	p
ossibilidade	da	infecção	dos	demais	hospedeiros	envolvidos	nos	ciclos	de	vida	destes	helmintos.	Atualmente,	já	foram	relatadas	mais	de	150	espécies	de	trem	ató	d	eo	s	in	fectan	d	o	seres	h	um	anos	em	todo	o	mundo.	D	estas,	cerca	de	15	espécies	utilizam	humanos	como	um	dos	principais	hospedeiros	naturais,	muitas	delas	endêmicas,	principalmente
no	continente	asiático.	Além	de	Schistosomatidae	{Schistosoma)	e	Fasciolidae	{Fasciola),	várias	outras	famílias	e	gêneros	têm	importância	médica,	prin	cip	alm	en	te	na	Ásia:	O	p	isthorchiidae	{C	lonorchis,	Opisthorchis),	Heterophyidae	{Metagonimus,	Heterophyes,	Ascocotyle,	Centrocestus),	Paragonimidae	{Paragonimus)	e	Echinostomatidae
(Echinostoma).	C	la	sse	C	e	sto	J	a	As	espécies	de	helmintos	pertencentes	à	classe	Cestoda	(gr.	Kestos	=	fita	e	eidos	=	semelhante)	são	endoparasitos	desprovidos	de	epiderme,	de	cavidade	geral	e	de	sistema	digestivo;	os	órgãos	de	fixação	estão	localizados	na	extre	midade	anterior.	O	corpo	é,	em	geral,	alongado	e	construído	por	segmentos	(Figura
21.2).	Um	cestoide	típico	apresenta	três	regiões	distintas:	a	mais	anterior	constituída	pelo	escólex,	no	qual	se	encon	tram	os	órgãos	de	fixação;	a	segunda	porção,	o	colo	ou	pescoço	suporta	o	escólex	e	é	o	elemento	de	ligação	com	a	terceira	região,	que	é	o	estróbilo,	nitidamente	segmentado	nas	formas	polizoicas.	Esta	classe	compreende	duas
subclasses:	Cestodaria	(parasitos	monozoicos	de	peixes	que	algumas	vezes	lem 	bram	trem	atódeos)	e	Eucestoda,	esta	últim	a	com	várias	ordens.	
Por	incluírem	as	espécies	que	parasitam	o	homem,	interessam-nos	as	ordens	Cyclophyllidea	e	Pseudophyllidea	(que,	segundo	estudos	moleculares,	deve	ser	considerada	como	Diphyllobothriidea).	218	FIGURA	21.2.	Alguns	tipos	de	escólex	de	Cestoda.	(A)	Cyccphyllidea	-	com	quatro	ventosas,	rostro	e	acúleos	(T.	so//umj	(B)	Tetraphyllidea	-	com	quatro
botrídias	(Tetrarhyncha,	pe~e	sito	de	peixes);	(C)	Pseudophyllidea	-	com	dois	pseudoborídias	(D	iphyllobothrium	latum).	(Segundo	Pessoa,	1977.)	À	semelhança	dos	trematódeos,	os	cestoides	são	re:	li	bertos	por	um	tegumento	que	repousa	diretamente	sobre	mesênquima.	Nos	Taeniidae	é	rico	em	corpúsculos	c	a	l	o	rios	(carbonato	de	cálcio).	O
escólex,	estrutura	relacionada	à	adesão	às	vilos	dades	intestinais	do	hospedeiro,	tem	m	orfologia	varie	e	dependendo	do	grupo.	Nos	C	yclophyllidea	o	escólex	t	geralmente	piriforme,	apresentando	quatro	ventosas	h:e	rais,	podendo	ainda	apresentar	ou	não	na	região	apical	jn	rostelo	retrátil	armado	com	acúleos.	
Em	outras	ordens	paãc	ser	verificada	a	presença	de	botrídias,	em	número	de	quar	(ordem	Tetraphylidea)	ou	duas	(Pseudophyllidea).	Existenr	ainda	cestoides	que	apresentam	escólex	com	quatro	ternculos	armados	com	numerosos	espinhos,	como	verificaa:	em	representantes	da	ordem	Trypanorhyncha,	parasitos	i	peixes	acidentalmente	relatados	em
humanos.	
O	sistema	nervoso	é	basicamente	constituído	por	gãrglios	na	base	do	escólex	e	dos	nervos	laterais,	interligai	•	por	comissuras.	Não	há	órgãos	sensoriais	especiais.	O	sstema	excretor	é	do	tipo	protonefridial,	com	células	flazx	Canais	excretores	percorrem	lateralmente	o	corpo	do	par>	sito	e	se	interligam	na	parte	posterior	da	proglote,	no	últm
segmento,	formando	a	vesícula	excretora	e	o	poro	excre:;r	São	exclusivam	ente	herm	afroditas.	N	os	Cyclophyllióe*	ocorre	protandria,	isto	é,	os	órgãos	genitais	masculincs	se	desenvolvem	antes	dos	órgãos	genitais	femininos.	N	>	Pseudophyllidea,	em	geral,	os	órgãos	genitais	masculinos	e	femininos	desenvolvem-se	concomitantemente.	N	a	maioria
dos	cestoides	ocorre	um	conjunto	de	ór	gãos	genitais	masculinos	e	femininos	por	segmento	{Tatnia,	H	ym	enolepis).	C	ontudo,	em	m	uitos	outros	(p.	ex	Dipylidium	),	ocorrem	dois	conjuntos	de	órgãos	genita»	masculinos	e	femininos	por	segmento	(Figura	21.3).	O	aparelho	genital	m	asculino	geralm	ente	a	p	re	s	e	idezenas	de	pequenos	testículos,	com
canais	eferer	e	que	se	unem	e	formam	o	canal	deferente,	o	qual	pode	se	dilatar	e	form	ar	uma	vesícula	sem	inal	antes	de	alcar;	x	a	bolsa	do	cirro	ou	dentro	dela,	em	seguida	pode	se	d	:i	CAPlTULC	2	renciar	em	canal	ejaculador,	com	glândulas	prostáticas;	o	segmento	final	é	o	cirro,	que	pode	apresentar	espinhos.	O	aparelho	genital	m	asculino	em
alguns	cestoides	abre-se	para	o	exterior	através	do	poro	genital	em	uma	das	bordas	la	te	ra	is	(C	y	c	lo	p	h	y	llid	e	a	)	ou,	na	face	ven	tral	■Pseudophyllidea).	J	(A)	CycloU.	solium	);	icha,	paraeudobotrí77.)	são	recoe	sobre	o	os	calcáis	vilosivariável	scólex	é	sas	latepical	um	ens	pode	le	quatro	Existem	ro	tentá■rificado	sitos	de	Os	órgãos	femininos
compõem-se	de	ovário,	frequen	temente	com	dois	lobos	interligados	medianamente;	oviduto,	que	se	origina	no	ovário	e	atinge	o	oótipo;	em	tomo	dele	estão	as	glândulas	de	M	ehlis	(glândulas	da	casca);	o	útero	tem	origem	no	oótipo	e	pode	exteriorizar-se	num	poro	uterino	(Pseudophyllidea)	ou	term	inar	em	fundo	de	saco	(Cyclophyllidea).	As	glândulas
vitelogênicas	podem	situar-se	abaixo	do	ovário,	como	nos	Hymenolepididae	e	Taeniidae	ou	externamente	aos	testículos	(ou	em	mistura	com	eles)	como	nos	Pseudophyllidea.	
A	vagina	liga	o	poro	genital	feminino	ao	oviduto,	antes	formando	o	receptáculo	seminal.	Nos	cestoides	dotados	de	gonoporos,	os	ovos	produzi	dos	completam	seu	desenvolvimento	e	são	eliminados	para	o	meio	exterior	regularmente;	nos	cestoides	desprovidos	de	gonoporo,	os	ovos	serão	eliminados	para	o	exterior	com	ruptura	da	proglote.	Pode	ocorrer
autofertilização	da	proglote,	com	esper	matozóides	e	óvulos	produzidos	pelos	órgãos	genitais	do	segmento;	outras	vezes	pode	ocorrer	fertilização	de	um	segmento	por	espermatozóides	produzidos	em	outros	seg	mentos	do	mesmo	cestoide	ou	fertilização	entre	cestoides	diferentes.	
A	forma	do	ovo	é	variável.	Em	Pseudophyllidea	é	oval	ou	elíptico,	com	ou	sem	opérculo,	sendo	eliminado	com	embrião	ainda	não	formado.	Após	um	tempo	no	ambiente	form	a-se	a	oncosfera,	guarnecida	por	um	em	brióforc	ciliado,	larva	conhecida	por	coracidio.	Após	eclodir,	a	lan	e	fica	nadando	e	pode	ser	ingerida	pelo	hospedeiro	interme	diário,	um
microcrustáceo	copépode,	no	interior	do	qual	a	larva	se	liberta	do	embrióforo,	migrando	para	a	cavidade	geral	do	crustáceo,	onde	se	desenvolve	em	larva	procercoide.	O	segundo	hospedeiro	intermediário,	que	pode	ser	um	peixe	ou	anfíbio,	ingere	o	crustáceo;	a	larva	procercoide	é	liberada	no	intestino	do	peixe	e	migra	para	os	músculos,	onde	se
desenvolve	para	larva	plerocercoide	ou	espargano.	
O	hospedeiro	definitivo	infecta-se	pela	ingestão	de	formas	infectantes	contidas	em	tecidos	musculares	de	peixes	ou	anfíbios,	crus	ou	mal-cozidos.	O	ser	humano	pode	atuar	tanto	com	o	hospedeiro	definitivo	(D	iphyllobothrium	),	quanto	como	paratênico	(,Spirometra),	e	neste	último	caso	é	verificada	a	formação	de	larvas	plerocercoides	em	dife	rentes
órgãos	(cérebro,	olho,	musculatura),	ocasionando	a	doença	denominada	esparganose.	N	a	ordem	Cyclophyllidea,	na	qual	estão	incluídas	as	espécies	m	ais	im	portantes	para	a	parasitologia	humana,	o	ovo	contém	uma	oncosfera	arm	ada	com	três	pares	de	acúleos	e	o	ciclo	só	tem	continuidade	quando	o	ovo	é	ingerido	pelo	hospedeiro	intermediário,	que
pode	ser	um	invertebrado	ou	um	vertebrado.	N	as	espécies	que	têm	como	hospedeiro	interm	ediário	um	invertebrado	(p.	ex.,	Hymenolepis),	a	oncosfera,	após	se	libertar	do	ovo,	atra	vessa	a	parede	intestinal	e	alcança	a	cavidade	geral,	onde	se	desenvolve	em	larva	cisticercoide	(apresentando	vesícula	rudimentar	e	escólex	invaginado).	
Excepcionalmente,	em	Rodentolepis	(=	Hymenolepis)	nana	pode	ocorrer	formação	de	larvas	cisticercoides	nas	vilosidades	da	parede	intestinal	do	ser	humano,	que	atua	neste	caso	como	hospedeiro	inter	mediário.	Dependendo	das	condições	fisiológicas	do	ser	>or	gân"ligados	■O	sisi	flama,	lo	paraúltimo	ícretor.	yllidea	:ulinos	s.	Nos	linos	e	de	ór>
(Tae5.	ex.,	■nitais	■senta	entes	>de	se	ançar	dife	FIGURA	2T.3.	Morfologia	de	Cestoda:	(A)	H	ym	enolepsis	dim	inuta	(parasito	habitual	do	íleo	de	ratos)	mostrando	ventosas	e	um	rudimento	de	rostro	inerme	(órgão	apical)	0-	Parasitol	59:667,	1973).	(B)	Uma	proglote:	a)	cutícula;	b)	vaso	excretor;	c)	testículos:	d)	canal	eferente;	e)	canal	deferente;	f)
bolsa	de	cirros;	g)	átrio	genital;	h)	ovário;	i)	oótipo;	j)	glândulas	vitelogênicas;	k)	vagina:	I)	útero.	!L	0	21	CAPITULO	21	219	humano,	essas	formas	podem	dar	origem	a	formas	adultas,	registrando-se,	assim,	autoinfecção.	N	a	família	Taeniidae	as	larvas	evoluem	em	vertebra	dos	com	a	formação	de	vesículas	com	abundante	líquido,	as	quais	podem
assumir	quatro	formas	distintas:	Cisticerco,	apresentando	vesícula	com	um	único	escólex	invaginado	(	Taenia	solium	e	Taenia	saginata)',	Estrobilocerco,	que	consiste	em	um	escólex	seguido	de	um	falso	estróbilo	com	uma	pequena	vesícula	na	extremidade	(Taenia	taeniformis);	Cenuro,	que	é	uma	grande	vesícula	de	parede	fina	e	abun	dante	líquido
(líquido	hidático)	com	numerosos	pequenos	escólex	invaginados	presos	(internam	ente)	à	m	em	brana	germinativa	da	larva	(Taenia	multiceps),	e	Cisto	hidático	ou	hidátide,	que	é	uma	grande	vesícula	de	parede	firme	e	abundante	líquido	(líquido	hidático)	com	num	erosos	pequenos	escólex	presos	à	parede	interna	(m	em	brana	germ	inativa),	juntam
ente	com	vesículas-filhas,	as	quais	também	contêm	líquido	e	escólex	invaginados	presos	às	suas	membranas	germinativas	(Echinococcus	granulosus).	Em	todos	eses	casos,	a	infecção	do	hospedeiro	definitivo,	que	tam	bém	é	um	verteb	rad	o	,	ocorre	por	ingestão	de	formas	larvares	contidas	em	tecidos	crus	ou	malpassados	(Figura	21.4).	M	ais	de	50
espécies	de	cestoides	já	foram	relatadas	infectando	seres	hum	anos,	sendo	Taeniidae,	Hym	enolepididae	e	Dyphylobotriidae	as	principais	famílias.	
F	ilo	N	e	m	a	to	d	a	Dentro	do	filo	N	em	atoda	ou	N	em	ata	(gr.	
nêm	a	ou	nêmatos	=	fio)	são	encontrados	representantes	com	os	mais	diversos	tipos	de	vida	e	hábitat,	desde	espécies	saprófitas	de	vida	livre,	aquáticas	ou	terrestres,	até	parasitos	de	vegetais,	invertebrados	e	vertebrados.	A	classificação	taxonôm	ica	dos	nem	atódeos	sofreu	profundas	mudanças	devido	a	evidências	obtidas	a	partir	de	dados
moleculares.	Do	ponto	de	vista	evolutivo,	esses	helmintos	encontram-se	atualmente	no	superfilo	Ecdysozoa,	o	qual	inclui	filos	de	invertebrados	que	realizam	trocas	de	cutícula.	Por	cerca	de	um	século,	os	nematódeos	foram	tradi	cionalm	ente	agrupados	em	duas	classes:	Adenophorea.	com	alguns	representantes	da	ordem	Enoplida	(	Trichuris	e
Trichinella),	com	importância	em	parasitologia	humana,	e	Secementea,	que	incluía	várias	ordens	com	espécies	de	im	portância	m	édica	(Ascaridida,	O	xyurida,	Rhabditida.	Spirurida).	Contudo,	informações	obtidas	a	partir	de	vários	estudos	de	sistemática	molecular	de	nematódeos	iniciados	no	final	da	década	de	1990	revelaram	que	o	agrupament;	das
espécies	nas	classes	Adenophorea	e	Secementea	(atu	alm	ente	apenas	de	im	portância	histórica)	não	refletia	a	evolução	dentro	do	grupo.	Nesse	sentido,	baseando-se	em	sequências	de	DN.-.	ribossomal	(SSU-DNA)	e	mais	recentemente	com	dados	de	DNA	m	itocondrial,	o	filo	N	em	atoda	com	preende	atu	alm	ente	duas	classes:	Chrom	adorea	e
Enoplea.	N	a	pri	meira,	todos	os	grupos	anteriormente	considerados	com	:	Secem	entea	formam	agora	a	ordem	Rhabditida,	estand:	as	famílias	de	parasitos	de	im	portância	m	édica	e	veteri	nária	agrupadas	em	três	diferentes	subordens:	Spiruriru	[Clado	III,	incluindo	as	infraordens	Ascaridomorpha	(Ascarididae),	Spirurom	orpha	(Spiruridae,
Onchocerdidae	i	e	O	x	y	u	rid	o	m	o	rp	h	a	(O	x	y	u	rid	ae)];	T	ylenchina	[C	lad:	IV,	in	frao	rd	e	m	P	an	a	g	ro	laim	o	m	o	rp	h	a	e	superfam	ília	Strongyloidoidea	(Strongyloididae)];	Rhabditina	(Clad:	V,	com	a	in	frao	rd	em	R	h	ab	d	ito	m	o	rp	h	a	,	superfam	ília	S	tro	n	g	y	lo	id	ea	(A	n	cy	lo	sto	m	atid	ae,	M	etastrongylidae.	Strongylidae)].	Já	na	classe
Enoplea,	encontra-se	na	sub	classe	Dorylaimia	(Ciado	I)	a	ordem	Trichocephalida,	corr.	várias	espécies	de	im	portância	parasitológica	(fam	ília:	Capillariidae,	Trichinellidae,	Trichuridae).	Os	nematódeos	são	vermes	cilíndricos	e	alongados	cor.	tamanho	variável,	de	poucos	milímetros	a	dezenas	de	centí	metros.	Têm	simetria	bilateral,	com	três	folhetos
germinatívos	(triblásticos),	sem	segmentação	verdadeira	ou	probóscide	Apresentam	cavidade	geral	sem	revestimento	epitelial,	tubc	digestório	completo,	com	abertura	anal	(fêmeas)	ou	cloaca	(machos)	terminal	ou	próxima	da	extremidade	posterior.	O:	sexos	são	separados	(dioicos),	sendo	o	macho	menor	que	a	fêmea.	O	corpo	é	revestido	por	cutícula
acelular,	lisa	ou	cor.	estrias,	a	qual	pode	apresentar	diversas	formações:	espi-	FIGURA	21.4.	Tipos	de	larvas	de	Cestoda	(Cyclophyllidea).	(A)	Cisticerco:	um	escólex	dentro	de	uma	vesícula	medindo	cerca	de	5	mm,	preenchida	por	líquido;	(B)	cisticercoide:	um	escólex,	com	vesícula	pequena,	medindo	cerca	de	1	mm;	(C)	cenuro;	vários	escólex
originados	dentro	de	vesículas	proligeras,	presas	à	membrana	prolígera,	no	interior	de	uma	vesícula	volumosa:	5	cm	de	diâmetro.	(D)	Cisto	hidático	apresentando	2	vesículas	proligeras	contendo	protoescóleces.	CAPÍTULO	21	:radiorea,	íris	e	íana,	;s	de	tida,	ários	ados	iento	latutia	a	)NA	is	de	atuprismo	ndo	teri-	rina	Asiae)	ado	ília	ado	ília	!ae,	ubom
ias	nhos,	cordões,	expansões	cefálicas,	cervicais	e	caudais.	Nos	machos	a	expansão	caudal	pode	formar	a	bolsa	copuladora,	típica	da	superfamília	Strongyloidea.	Em	alguns	nematódeos,	na	face	ventral	anterior	do	corpo	abrem-se	os	poros	ou	células	glandulares,	constituindo	a	“faixa	bacilar”,	típica	dos	representantes	da	ordem	Trichocephalida.	O
pseudoceloma	também	conhecido	como	blastoceloma)	é	preenchido	por	líquido	celomático,	responsável	pelo	equilíbrio	hidrostático	e	pelos	movimentos,	e	envolve	os	órgãos	nele	contidos	(tubo	digestório	e	órgãos	genitais)	(Figura	21.5).	Não	há	sistem	a	circulatório,	ou	sistem	a	vascular.	A	oxi-hem	oglobina	contida	no	p	seudocelom	a,	contendo
substâncias	nutritivas	e	também	resíduos	m	etabólicos,	é	movimentada	à	custa	das	contraturas	do	corpo.	O	sistem	a	nervoso	consta	de	um	cérebro	form	ado	por	gânglios	nervosos	interligados	por	fibras	nervosas,	formando	um	anel	em	tom	o	do	esôfago,	do	qual	partem	nervos	(geralmente	seis)	dirigindo-se	para	a	frente	e	para	trás.	Aflorando	à
superfície	do	corpo	aparecem	papilas	que	funcionam	como	órgãos	sensoriais,	situadas	nas	regiões	anteriores	e	posteriores	(Figura	21.6).	
A	excreção	é	feita	através	do	aparelho	excretor,	que	é	peculiar	nos	nematódeos.	Consiste	em	um	sistema	tubular	com	dois	longos	canais	que	percorrem	geralmente	toda	a	extensão	do	corpo,	e	com	um	canal	transverso	na	região	anterior	onde	se	abre	o	poro	excretor.	
E	desprovido	de	células	em	flama.	As	gônadas	em	geral	são	tubulares,	contínuas	com	os	duetos	reprodutores,	ím	par	(ou	dupla)	no	macho,	par	(ou	ímpar)	na	fêmea.	O	sistema	genital	masculino	é	dife	renciado	em	testículo,	canal	deferente,	vesícula	seminal	e	canal	ejaculador,	abrindo-se	na	cloaca.	Além	dos	duetos	genitais,	eles	podem	apresentar
estruturas	acessórias:	espículos,	gubemáculo,	télamo	e	bolsa	copuladora.	O	aparelho	genital	feminino	é	constituído	fundamentalmente	de	ovário,	oviduto,	útero,	vagina	e	vulva,	que	podem	variar	em	forma,	disposição	e	núm	ero.	Entre	o	útero	e	a	vagina	pode-se	distinguir	uma	estrutura	denominada	ovojector,	dotada	de	esfíncter	para	regular	a
passagem	dos	ovos.	A	reprodução	e	a	transm	issão	são	bastante	diversi	ficadas	nos	nem	atódeos.	Em	geral,	são	dioicos	-	sexos	separados	(Ancylostom	a,	Ascaris	etc.),	mas	existem	es	pécies	m	onoicas.	
A	lguns	grupos	realizam	a	partenogênese,	como	visto	em	Heterodera	(nematódeos	terrestres)	e	Strongyloides	(parasito	de	vertebrados,	inclusive	seres	humanos).	om	itíatide.	ibo	cal	Os	ia	)m	pi"	A	/	le	is	è	1	FICURA	21.5.	Morfologia	básica	dos	Nematoda.	1)	Extremidade	anterior;	a-b)	papilas	sensoriais;	c)	lábios;	d)	papilas	labiais	e)	ânfides;	f)	boca.	
2)	Seção	transversal	na	região	mediana	do	corpo:	a)	cutícula;	b)	hipoderma;	c)	cordão	dorsal	e	nervo	dorsal	d)	músculos;	e)	nervo	dorsolateral;	f)	ovário;	g)	intestino;	h)	cordão	lateral;	nervo	lateral	e	canal	excretor;	i)	útero;	j)	oviduto,	k)	pseudoceloma.	3)	Fêmea	de	um	Nematoda:	A)	esôfago;	B)	vagina;	C)	útero;	D)	ovário;	E)	intestino;	F)	ânus;	C)
cauda.	4)	Extremidade	posterior	de	um	Strongylidea	macho	(bolsa	copuladora):	A)	lobo	basal;	B)	raio	bursai.	5)	Extremidade	posterior	de	um	Ascaris	macho:	A)	papila	pré-cloacal;	B)	cloaca	(abertura	comum	aos	sistemas	digestivos	e	genital);	C)	papila	ad-cloacal;	D)	espículo;	E)	cauda	com	papilas	pós-cloacais.	CAPÍTULO	21	221	a	continuidade	do
ciclo,	a	microfilária	necessita	ser	ingerida	por	um	hospedeiro	intermediário,	um	inseto	hematófago.	Este,	ao	se	alimentar,	ingere	sangue	com	microfilárias,	que	evoluem	neste	hospedeiro	até	se	tom	arem	infectantes.	A	transmissão	ao	hospedeiro	definitivo	ocorre	quando	o	hos	pedeiro	intermediário	realiza	novo	repasto	sanguíneo.	Mais	de	130	espécies
de	nematódeos	já	foram	relatadas	infectando	seres	humanos	em	diferentes	partes	do	mundo.	F	ilo	A	c	a	n	tk	o	c	e	p	h	a	la	Os	Acanthocephala	(gr.	acanthus	=	espinhos	e	kephale	=	cabeça)	são	helmintos	endoparasitos,	blastocelomados.	com	simetria	bilateral,	sem	tubo	digestivo	e	que	apresen	tam,	na	extremidade	anterior,	uma	probóscida	armada	de
ganchos.	Apresentam	corpo	cilíndrico	ou	ligeiramente	compri	m	ido	lateralm	ente.	O	tam	anho	é	variável,	acim	a	de	1,5	mm,	sendo	a	maioria	das	espécies	em	tomo	de	25	mm.	São	dioicos,	com	dimorfismo	sexual,	sendo	as	fêmeas	maiores.	FIGURA	21.6.	Extremidade	anterior	de	Ancylostom	a	duodenale:	A)	abertura	bucal;	B)	dente;	C)	cápsula	bucal;	D)
esôfago;	E)	papila	cervical;	F)	intestino.	Os	esperm	atozóides	fecundam	os	ovócitos	em	sua	passagem	pelo	útero,	onde	se	completa	a	formação	do	ovo,	envolvidos	por	três	membranas.	Em	alguns	nematódeos,	com	o	A	scaris	e	A	ncylostom	a,	o	em	brião	se	desenvolve	dentro	do	ovo	no	m	eio	exterior;	em	Strongyloides	stercoralis,	o	embrião	se
desenvolve	dentro	do	ovo	ainda	no	útero	da	fêmea,	que	o	elimina	larvado.	Em	filarídeos	como	Wuchereria,	o	ovo	tem	desenvolvimento	semelhante,	porém	a	casca	é	mole	(e	forma	o	que	chamamos	de	bainha);	em	Dirofilaria,	Onchocerca	e	M	ansonella,	a	larva	libera-se	da	casca	do	ovo	ainda	no	útero	da	fêmea.	Deste	modo,	as	fêmeas	podem	ser
ovíparas,	ovovíparas	ou	vivíparas.	N	o	desenvolvim	ento	pós-em	brionário,	o	nematódeo	passa	por	cinco	estádios	larvais	(L)	ou	juvenis	(J).	Verifica-se,	na	passagem	de	um	estádio	para	o	outro,	a	troca	de	cutícula.	O	embrião	que	se	forma	dentro	do	ovo	é	a	larva	de	primeiro	estádio,	ou	L	l,	e	para	completar	o	ciclo	pode	fazê-lo	direta	ou	indiretam	ente.	N
o	ciclo	direto	(m	onoxênico)	não	há	necessidade	de	hospedeiro	intermediário,	e	no	ciclo	indireto	(heteroxênico)	há	necessidade	de	hospedeiro	intermediário.	Alcançado	o	estádio	de	larva	infectante	(geralmente	o	terceiro),	para	dar	continuidade	ao	desenvolvimento,	é	necessário	que	esta	larva	infecte	o	hospedeiro	definitivo;	passivam	ente,	quando	ela
se	encontra	dentro	do	ovo	e	é	ingerida	pelo	hospedeiro	(Ascaris,	Enterobius,	Trichuris),	ou	ativamente,	quando	a	larva	infectante	penetra	na	pele	ou	mucosa	(Ancylostom	a,	Strongyloides).	Há	também	a	pos	sibilidade	de	que	a	L3	de	um	nematódeo	seja	ingerida	por	um	hospedeiro	que	não	o	definitivo	e	nele	enciste,	comportando-se	este	como
hospedeiro	paratênico	(Toxocara	spp.).	Em	Wuchereria,	embriões	conhecidos	como	microfilárias	são	liberados	pelas	fêmeas	e	alcançam	a	circulação.	Para	222	O	corpo	é	dividido	em	“presoma”	e	“tronco”.	O	presoma	é	composto	da	probóscida,	pescoço,	bainha	ou	recep	táculo	da	probóscida	e	lemniscos.	A	bainha	ou	receptáculos	e	os	lemniscos	ficam
situados	dentro	do	tronco.	A	probóscida	(ou	tromba)	varia	em	forma	e	tamanho;	pode	ser	globulosa,	como	em	Macracanthorhynchus,	ou	alongada,	como	em	Moniliformis.	E	recoberta	de	ganchos	de	número,	forma	e	tamanho	variáveis	(Figura	21.7).	O	tronco	representa	a	m	aior	parte	do	acantocéfalo.	Suas	paredes	limitam	o	pseudoceloma,	dentro	do
qual	se	distinguem	os	sacos	dos	ligamentos	e	os	órgãos	genitais.	O	sistema	nervoso	consiste	em	um	gânglio	central	que	funciona	como	o	cérebro,	o	qual	pode	ser	visto	na	porção	central	posterior	da	bainha	da	probóscida,	do	qual	partem	nervos.	São	dotados	de	órgãos	dos	sentidos:	um	a	papila	ante	rior	e	um	par	lateral	na	base	da	probóscida.	Nos
machos	as	terminações	nervosas	têm,	em	suas	extremidades,	forma	ções	bulbosas	na	bolsa	copuladora	e	no	pênis.	Sistema	excretor	com	protonefrídios	ocorre	somente	nos	Archiacanthocephala.	Os	sexos	são	separados,	sendo	os	espécimes	machos	menores	que	as	fêmeas.	O	aparelho	genital	masculino	é	constituído,	em	geraL	por	dois	testículos,
duetos	eferentes,	vesícula	seminal,	dueto	espermático	comum	e	cirro	ou	pênis.	Como	aces	sório,	entre	os	testículos	e	a	vesícula	seminal	aparecem	as	glândulas	prostáticas;	no	final	do	macho	nota-se	a	bolsa	copuladora,	retrátil.	No	aparelho	genital	fem	inino	encontram	os,	de	fora	para	dentro,	o	poro	genital	feminino,	vagina	e	útero.	Em	continuação	ao
útero	encontramos	a	campainha,	que	é	uma	peça	aberta	em	sua	porção	anterior.	
Para	a	reprodução,	é	necessário	que	ocorra	a	cópula.	Os	ovos	eliminados	pelo	parasito	vão	para	o	solo	ou	para	a	água	e	só	continuam	a	evolução	após	serem	ingeridos	pelos	hospedeiros	intermediários	(artrópodes),	nos	quais.	CAPÍTULO	21	FIGURA	21.7.	Acanthocephala:	A)	M	acracanthorynchus	hirudinaceus:	a)	probóscida;	b)	colo	ou	pescoço;	c)
tronco	com	falsa	seg	mentação;	B)	macho:	a)	probóscida	com	ganchos;	b)	colo	ou	pescoço;	c)	tronco;	d)	bainha	ou	receptáculo	da	probóscida;	e)	temnisco;	f)	gânglio	nervoso	(cérebro);	g)	saco	dos	ligamentos;	h)	glândulas	prostáticas;	i)	bolsa	copuladora;	j)	testículo.	ao	alcançarem	o	aparelho	digestivo,	são	liberadas	as	larvas	acantor;	estas	se
transform	am	em	acantela	e,	depois,	em	cistacanto,	que	é	a	forma	infectante	encistada.	A	infecção	do	hospedeiro	definitivo	ocorre	por	ingestão	do	hospedeiro	intermediário	ou	por	ingestão	do	hospedeiro	paratênicos	ipeixes,	cobras,	rãs,	lagartos,	aves	etc.).	Os	acantocéfalos	encontram	-se	evolutivam	ente	no	superfilo	Lophotrochozoa.	Segundo	alguns
autores,	estu	dos	moleculares	recentes	surpreendentem	ente	revelaram	que	estes	organismos	não	devem	ser	considerados	como	um	filo	à	parte,	mas	sim	incluídos	no	filo	Rotifera,	ani	mais	de	vida	livre.	Contudo,	ainda	não	existe	consenso	sobre	este	assu	n	to	.	A	tu	alm	en	te,	estão	ag	ru	p	ad	o	s	em	:	aatro	classes;	A	rchiacanthocephala,
Eoacanthocephala,	Palaeacanthocephala	e	Polyacanthorynchida.	N	a	primeira	:	lasse	encontram-se	M	acracanthorhynchus	hirudinaceus	parasito	de	suínos)	e	Moniliformis	moniliformis	(parasito	re	roedores,	felídeos	e	canídeos),	espécies	que	têm	sido	encontradas	parasitando	também	o	homem.	F	ilo	A	n	n	e	lid	a	Ao	filo	A	nnelida	(La.	annelus	=	anel)
pertence	um	grupo	de	animais	protostôm	ios	celom	ados	triblásticos	e	mais	evoluídos	do	que	os	demais	helm	intos,	porém	disnntos	deles.	Em	geral,	apresentam	corpo	alongado,	cilínrrico	ou	achatado	dorsoventralmente,	segmentado	e	com	i	m	etria	bilateral,	sistem	a	digestório	com	pleto,	sistem	a	■ervoso	ganglionar	e	reprodução,	que	pode	ser
assexuada	APÍTU	LO	21	ou	sexuada.	As	espécies	desse	filo	ocorrem	em	água	doce	ou	salgada	e	em	solos	úmidos,	ricos	em	húmus.	São	conhe	cidas	mais	de	200.000	espécies,	de	tamanho	varíavel	de	m	ilímetros	a	vários	metros,	como	exemplares	de	minhocuçu	(Rhinodrilus).	
Além	se	serem	consideradas	espécies	importantes	para	o	ecossistema	em	que	estão	inseridos,	os	anelídeos	podem	atuar	também	como	hospedeiros	interme	diários	ou	paratênicos	de	vários	protozoários	e	helmintos,	principalmente	para	répteis,	peixes	e	aves.	
As	classes	mais	importantes	dentro	do	contexto	em	parasitologia	são:	•	Polichaeta:	segmentação	nítida,	com	cabeça	apresen	tando	cerdas	implantadas	em	parapódios,	exclusiva	mente	marinho;	•	Clitellata:	apresenta	a	subclasse	O	ligochaeta,	que	são	as	m	inhocas,	segm	entadas,	sem	cabeça	e	sem	parapódios,	frequentes	em	solos	úmidos,	e	Hirudinea
que	são	as	sanguessugas,	com	segmentação	inconspícua,	sem	parapódios	ou	cerdas,	mas	com	duas	ventosas,	uma	anterior	e	outra	posterior.	Vivem	em	água	doce,	salgada	ou	terra.	Algumas	espécies	são	ectoparasites	temporários	de	répteis,	anfíbios,	peixes	e	eventualmente	do	homem.	Neste	hospedeiro	ade	rem	firmemente	aos	pés	e	pernas	(ou
mesmo	corpo)	que	estavam	dentro	d	’água,	provocando	um	prurido	doloroso.	Outras	espécies	têm	importância,	pois	são	predadores	de	larvas	de	mosquitos,	carecendo,	entre	tanto,	de	maiores	estudos	para	a	verificação	de	seu	possivel	emprego	em	controle	biológico.	S	c	h	isto	so	m	a	m	a	n	so	n	i	e	a	E	sq	u	isto	sso	m	o	se	f	—	I	Alan	Lane	de	Melo	Paulo
Marcos	Zech	Coelho	In	tr	o	d	u	ç	ã	o	Na	classe	Trem	atoda	encontram	os	a	fam	ília	Schis:csomatidae,	que	apresenta	sexos	separados	e	são	para	ís	o	s	de	vasos	sanguíneos	de	m	am	íferos	e	aves.	E	ssa	rim	ília	é	dividida	em	duas	subfam	ílias:	B	ilharzielinae	i	Schistosom	atinae.	A	prim	eira	alberga	os	verm	es	sem	u	o	r	f	i	s	m	o	sexual,	que	parasitam
aves	e	alguns	animais	x	m	éstico	s	ou	silvestres	(patos,	gansos,	búfalos,	bovinos	íic.	i.	portanto	sem	interesse	médico	direto.	N	a	segunda	rí	.lo	incluídos	os	que	apresentam	um	nítido	dimorfismo	sexual,	com	espécies	parasitando	o	homem	e	animais.	molecular,	microscopia	confocal	e	eletrônica	de	varredura),	foram	reconhecidas	como	espécies	que
também	afetam	o	homem.	Entre	elas	podemos	citar	S.	
bovis	Sonsino,	1876;	S.	
nasale	Rao,	1933;	S.	spindale	Montgomery,	1906	(incri	minado	como	principal	causador	de	dermatite	cercariana	na	índia	e	M	alásia);	S.	guineensis	Pages	e	cols.,	2003;	S.	malayensis	Greer,	Ow-Yang	e	Yong,	1988.	Entretanto,	as	principais	espécies	que	têm	importância	epidemiológica	em	medicina	humana	são	as	descritas	a	seguir.	S	ch	istosom	a
haem	atobium	(B	ilk	arz,	1	8	5	2	)	Foi	Bilharz,	em	1852,	quem	descreveu	um	parasito	r:ravascular	durante	a	autópsia	de	um	rapaz,	denomi'in	d	o	-o	como	Distom	um	haem	atobium	.	Posteriormente,	•	einland	(1858)	denominou	o	gênero	deste	helminto	como	Schistosoma,	uma	vez	que	o	macho	apresenta	o	corpo	fenr	io	(schisto	=	fenda;	soma	=	corpo),
designação	aceita	até	:c	e	.	Utilizar	o	nome	“fenda”	é	algo	incorreto,	uma	vez	que	:	íulco	é	na	realidade	formado	pelas	extremidades	laterais	:	:	macho,	que	se	dobram	no	sentido	ventral.	Agente	de	esquistossomose	vesical	ou	hem	atúria	do	Egito.	É	encontrado	em	grande	parte	da	África	(principal	mente	Egito),	Oriente	Próximo	e	Médio	e	Europa
(princi	palmente	a	Córsega).	Os	ovos	são	elipsoides,	com	esporão	terminal;	são	eliminados	pela	urina,	uma	vez	que	os	vermes	adultos	permanecem	nos	ramos	pélvicos	do	sistema	porta.	Os	hospedeiros	interm	ediários	são	m	oluscos,	principal	mente	do	gênero	Bidinus	O.F.	Muller,	1781.	Em	1907	foi	denominada	uma	espécie	-	Schistosoma	wcmsoni	-
por	Sambon,	em	Londres,	que,	ao	examinar	pouamostras	fecais,	adiantou-se	e	descreveu	a	nova	espécie,	~.--s	tal	denominação	não	foi	muito	bem	aceita	na	época.	As	:cservações	desse	autor,	que	o	levaram	a	criar	uma	espécie	r*:	va,	foram	independentemente	vistas,	na	mesma	época,	por	-	rajá	da	Silva,	na	Bahia,	que,	ao	realizar	numerosos	exames	:	-
fezes	e	necrópsias,	confirmou	que	o	Schistosoma	que	rroduzia	ovos	com	esporão	lateral	vivia	nas	veias	meseníricas	e	era	realm	ente	um	a	espécie	distinta	denominada	Schistosoma	americanum.	Os	trabalhos	de	Pirajá	da	Silva	m	m	iram	todas	as	dúvidas,	mas	a	denominação	da	espécie,	por	uma	questão	de	primazia,	foi	creditada	a	Sambon.	
S	ch	istosom	a	japon	icum	K	a	ts	u	ra	d	a	,	1	9	0	4	O	ciclo	evolutivo	foi	descrito	inicialmente	por	Lutz,	no	Brasil,	e	por	Leiper,	no	Egito,	independentemente.	É	um	a	espécie	m	uito	sem	elhante	ao	S.	ja	p	onicum	,	encontrado	no	vale	do	rio	Mekong,	no	Camboja,	parasi	tando	o	sistema	porta	do	homem	e	de	alguns	animais	(cães,	roedores).	Existem
pequenas	diferenças	m	orfológicas	e	biológicas	entre	essas	duas	espécies,	sendo	a	principal	Várias	espécies	do	gênero	Schistosoma	foram	relata	ras	parasitando	animais	e	eventualm	ente	o	ser	humano.	Algumas,	com	o	advento	de	novas	tecnologias	(biologia	lAPÍTULO	22	Causador	da	esquistossomose	japônica	ou	moléstia	de	Katayama.	Apresenta
distribuição	geográfica	abrangendo	a	China,	Japão,	Ilhas	Filipinas	e	sudeste	asiático.	Os	ver	mes	adultos	não	têm	papilas	em	seu	tegumento	e	os	ovos	são	subesféricos,	com	um	rudim	ento	de	espinho	lateral.	Os	vermes	adultos	vivem	no	sistema	porta	e	os	ovos	são	eliminados	pelas	fezes.	Os	hospedeiros	intermediários	são	moluscos	do	gênero
Oncomelania	Gredler,	1881.	S	c	h	isto	so	m	a	m	eh	on	gi	Vogfe,	B	r	ic	k	n	e	r	e	B	ru	c	e	,	1	9	7	8	característica	o	caramujo	Neotricula	aperta	Temcharoen,	1971	como	hospedeiro	intermediário.	Muitos	autores	não	aceitam	S.	mekongi	como	espécie,	mas	apenas	como	uma	variedade	local	do	S.	
japonicum.	S	c	h	isto	so	m	a	in	terca	ía	tu	m	F	is	c	b	e	r,	1	9	3	4	Agente	de	uma	esquistossomose	intestinal	encontrada	no	interior	da	África	Central.	Os	vermes	adultos	localizamse	no	sistem	a	porta,	os	ovos	são	elipsoides	com	esporão	term	inal	e	elim	inados	pelas	fezes.	
Os	hospedeiros	inter	mediários	pertencem	ao	gênero	Bulinus	e	esta	espécie	tem	uma	forte	ligação	filogenética	com	o	S.	haematobium.	
S	c	h	isto	so	m	a	m	a	n	so	n	i	S	a	m	b	o	n	,	1	9	0	7	A	gente	da	esquistossom	ose	m	ansoni	ou	m	oléstia	de	Pirajá	da	Silva,	ocorrendo	na	África,	Antilhas	e	América	do	Sul.	Como	é	a	única	espécie	existente	em	nosso	meio,	vamos	estudá-la	a	seguir	com	mais	detalhes.	No	Brasil	a	doença	é	popularm	ente	conhecida	como	“xistose”	,	“barriga-d’água”	ou	“mal
do	caram	ujo”,	atin	gindo	milhões	de	pessoas,	numa	das	maiores	regiões	endê	micas	dessa	doença	em	todo	o	globo.	As	espécies	do	gênero	S	chisto	so	m	a	que	afetam	o	homem	chegaram	às	Américas	durante	o	tráfico	de	escravos	e	com	os	imigrantes	orientais	e	asiáticos	(nos	quais	foram	detectados	numerosos	indivíduos	parasitados	pelo	S.	hae-
matobium	e	S.	japonicum).	Entretanto,	apenas	o	S.	
mansoni	aqui	se	fixou,	seguramente	pelo	encontro	de	bons	hospedei	ros	intermediários	e	condições	ambientais	semelhantes	às	da	região	de	origem.	FIGURA	22.1.	S.	
m	a	n	so	n	i	em	cópula	mostrando	d	eti	do	macho	-	ventosas	oral	e	ventral,	aspecto	do	tegur-i-m	recoberto	de	tubérculos	e	canal	ginecóforo	do	qual	eme_£	fêmea	(microscopia	de	varredura).	M	o	r	fo	lo	g	ia	A	m	orfologia	do	S.	m	ansoni	deve	ser	estudada	nas	várias	fases	que	podem	ser	encontradas	em	seu	ciclo	evo	lutivo:	adulto	(macho	e	fêmea),	ovo,
miracídio,	esporocisto	e	cercária	(Figuras	22.1	e	22.3).	M	ach	o	M	ede	cerca	de	1	cm.	Tem	cor	esbranquiçada,	com	tegumento	recoberto	de	minúsculas	projeções	(tubérculos).	A	presenta	o	corpo	dividido	em	duas	porções:	a	anterior,	na	qual	encontram	os	a	ventosa	oral	e	a	ventosa	ventral	(acetábulo),	e	a	posterior	(que	se	inicia	logo	após	a	ventosa
ventral),	onde	encontramos	o	canal	ginecóforo;	este	nada	mais	é	do	que	dobras	das	laterais	do	corpo	no	sentido	lon	gitudinal	para	albergar	a	fêmea	e	fecundá-la.	Em	seguida	à	ventosa	oral	temos	o	esôfago,	que	se	bifurca	na	altura	do	acetábulo	e	se	funde	depois	formando	um	ceco	único	que	irá	terminar	na	extremidade	posterior.	
Logo	atrás	do	ace	tábulo	encontramos	7	a	9	massas	testiculares	que	se	abrem	diretamente	no	canal	ginecóforo	(o	verme	não	apresenta	órgão	copulador	e,	assim,	os	espermatozóides	passam	pelos	canais	deferentes,	que	se	abrem	no	poro	genital,	dentro	do	canal	ginecóforo,	e	aí	alcançam	a	fêmea,	fecundando-a)	(Figuras	22.1	e	22.2).	226	FIGURA	22.2.
S.	
m	ansoni.	(A)	Casal	em	cópula;	(B)	Macho:	C	Fêmea.	Vo:	ventosa	oral;	Vv:	ventosa	ventral;	C:	ceco	ram	ficado;	Pg:	poro	genital;	T:	testículos;	Cg:	canal	ginecófor:	V:	vulva;	U:	útero,	O:	ovo;	Oot:	oótipo;	O:	ovário;	Cv:	glân	dulas	vitelinas.	CAPÍTULO	IL	rh	n	ea	O	vo	Mede	cerca	de	1,5	cm.	
Tem	cor	mais	escura	devido	ao	a	c	:	com	sangue	sem	idigerido,	com	tegum	ento	liso.	N	a	n	r	a	d	e	anterior,	encontramos	a	ventosa	oral	e	o	acetábulo.	4=ruindo-se	a	este	temos	a	vulva,	depois	o	útero	(com	1	ou	1	:	t	o	s	)	e	o	ovário.	A	metade	posterior	é	preenchida	pelas	c	ir	c	u	la	s	vitelogênicas	(ou	vitelinas)	e	o	ceco	(Figuras	H	-	:	e	22.2).	M	ede	cerca
de	150	m	icrôm	etros	de	com	prim	ento	por	60	de	largura,	sem	opérculo,	com	um	formato	oval,	e	na	parte	mais	larga	apresenta	um	espículo	voltado	para	trás.	O	que	caracteriza	o	ovo	maduro	é	a	presença	de	um	miracídio	formado,	visível	pela	transparência	da	casca.	O	ovo	m	aduro	é	a	form	a	usualm	ente	encontrada	nas	fezes	(Figura	22.3).	S	9G.RA
22.3.	Schistosom	a	m	ansoni.	(A	)	Ovos;	12	estádio;	II)	2S	estádio;	III)	3S	estádio;	IV)	42	estádio;	V)	52	estádio	ou	maduro.	S	-•	'acídio;	Cp:	glândulas	de	penetração;	Ga:	glândulas	adesivas;	Cf:	células	flama;	Te:	túbulos	excretores;	Pe:	poro	excreet	Tb:	terebratorium;	(C	)	Cercária;	Vo:	ventosa	oral;	Po:	poro	oral;	Dgp:	duetos	das	glândulas	de
penetração;	C:	ceco;	1;	cândulas	de	penetração;	Vv:	ventosa	ventral;	Pg:	primórdio	genital;	(D	)	Casal;	(B	)	Miracídio;	(E)	Ovos	em	diferentes	estádios	*e	resenvolvimento	(maduros	e	imaturos)	□p-JLO	22	227	M	ira	cíd	io	O	m	iracídio	apresenta	forma	cilíndrica,	com	dim	en	sões	médias	de	180	micrômetros	de	comprimento	por	64	micrômetros	de
largura	(Figura	22.3).	Apresenta,	ademais,	células	epidérmicas,	onde	se	implantam	os	cílios,	os	quais	permitem	o	movimento	no	meio	aquático.	Várias	estrutu	ras	internas	estão	contidas	no	meio	líquido	do	interior	da	larva.	A	extremidade	anterior	apresenta	uma	papila	apical,	ou	terebratorium,	que	pode	se	amoldar	em	forma	de	ven	tosa.	No
terebratorium	encontram-se	as	terminações	das	glândulas	adesivas	anteriormente	denominadas	“glândulas	de	penetração”	e	“sacos	digestivos”,	e	as	terminações	da	glândula	de	penetração	anteriorm	ente	denominada	“tubo	digestivo	primitivo”.	Também	encontram-se	no	terebrato	rium	um	conjunto	de	cílios	maiores	e	espículos	anteriores,
provavelmente	importantes	no	processo	de	penetração	nos	moluscos,	e,	finalmente,	terminações	nervosas,	que	teriam	funções	tácteis	e	sensoriais.	O	aparelho	excretor	é	composto	por	solenócitos,	tam 	bém	chamados	“células	em	labareda”,	“células	flama”	ou	“células	em	chama”.	Elas	são	em	número	de	quatro,	apresentando-se	em	pares,	e	estão
ligadas	por	um	sistema	de	canalículos	que	são	drenados	para	uma	ampola	excretora,	a	qual	termina	no	poro	excretor.	
O	sistema	nervoso	é	muito	prim	itivo,	estando	repre	sentado	p	o	r	um	a	m	assa	celular	nervosa	central	que	se	ramifica	e	se	conecta	com	células	nervosas	periféricas	por	meio	de	cordões	nervosos	formados	de	células	bipolares.	A	contratilidade	e	motilidade	da	larva	são	comandadas	por	este	sistema,	que	aciona	a	camada	muscular	subepitelial.	As
células	germinativas,	em	número	de	50	a	100,	que	darão	continuidade	ao	ciclo	no	caramujo,	encontram-se	na	parte	anterior	do	corpo	da	larva.	•	Cercária	As	cercárias	apresentam	a	seguinte	morfologia:	compri	mento	total	de	500	micrômetros,	cauda	bifurcada	medindo	230	por	50	micrômetros	e	corpo	cercariano	com	190	por	70	micrômetros.	
Duas	ventosas	estão	presentes.	A	ventosa	oral	apresenta	as	terminações	das	chamadas	glândulas	de	penetração,	quatro	pares	pré-acetabulares	e	quatro	pares	pós-acetabulares,	e	abertura	que	se	conecta	com	o	chamado	intestino	primitivo,	primórdio	do	sistema	digestivo.	A	ven	tosa	ventral,	ou	acetábulo,	é	maior	e	apresenta	musculatura	mais
desenvolvida.	E	principalmente	através	desta	ventosa	que	a	cercária	fixa-se	na	pele	do	hospedeiro	no	processo	de	penetração.	Verifica-se	um	sistema	excretor	constituído	de	quatro	pares	de	células	flama.	
Como	a	cauda	é	uma	estrutura	que	irá	se	perder	rapidamente	no	processo	de	penetração,	ela	não	apresenta	órgãos	definidos,	servindo	apenas	para	a	movi	mentação	da	larva	no	meio	líquido	(Figuras	22.3C	e	22.4).	ração	sexual,	em	tom	o	de	25	dias,	migram	para	os	ram	*	terminais	da	veia	mesentérica	inferior,	principalmente	*2	altura	da	parede
intestinal	do	plexo	hemorroidário,	once	se	acasalam,	e,	em	tom	o	do	352	dia,	as	fêmeas	iniciam	*	postura	dos	ovos.	Ciclo	B	iológico	Na	natureza,	adaptações	numerosas	e	complexas	dever	ser	feitas	pelos	parasitos	cujos	ciclos	biológicos	envolvam	acomodações	alternadas	a	ambientes	tão	diferentes	quanto	a	água	e	o	meio	intemo	de	seus	hospedeiros.
Essas	adapta	ções	são	só	parcialmente	compreendidas	e	suas	elucidações	oferecem	um	amplo	e	excitante	campo	de	pesquisa,	pois.	em	fases	críticas	do	ciclo	biológico,	muitos	parasitos	podem	ser	suscetíveis	a	medidas	de	controle.	Neste	contexto	enquadra-se	o	S.	mansoni,	que,	apresentando	um	complexo	ciclo	biológico,	representa	uma	notável
interação	adaptativa	entre	o	parasito	e	seus	hospedeiros	intermediários	e	definitivos	com	o	ambiente	natural	onde	o	ciclo	ocorre.	O	Schistosoma	mansoni,	ao	atingir	a	fase	adulta	de	seu	ciclo	biológico	no	sistema	vascular	do	homem	e	de	outros	mamíferos,	alcança	as	veias	mesentéricas,	principalmente	a	veia	mesentérica	inferior,	migrando	contra	a
corrente	circu	latória;	as	fêmeas	fazem	a	postura	no	nível	da	submucosa.	A	idade	do	parasito	interfere	na	postura.	



Assim,	até	um	a	dois	anos,	cada	fêmea	põe	cerca	de	400	ovos	por	dia,	na	parede	de	capilares	e	vênulas,	e	cerca	de	50%	deles	ganham	o	meio	externo.	A	vida	m	édia	do	S.	
mansoni	é	de	cinco	anos;	embora	alguns	casais	possam	viver	mais	de	30	anos	eliminando	ovos.	Os	ovos	colocados	levam	cerca	de	uma	semana	para	tornarem	-se	maduros	(m	iracídio	formado).	Da	submucosa	chegam	à	luz	intestinal	(Figura	22.5).	Os	prováveis	fatores	que	promovem	esta	passagem	são:	•	reação	inflam	atória;	sem	dúvida,	o	processo
mais	im	portante,	já	que	em	anim	ais	im	unossuprim	idos	ocorre	acúmulo	de	ovos	nas	paredes	intestinais;	.	B	io	lo	g	ia	H	á	b	ita	t	Os	vermes	adultos	vivem	no	sistema	porta.	Os	esquistossôm	ulos,	quando	chegam	ao	fígado,	apresentam	um	ganho	de	biomassa	exponencial	e,	após	atingirem	a	matu	228	1	1	---■m	u	19	FIGURA	22.4.	Cercária	de	5.	m
ansoni	(furcocercária).	CAPITULO	22	•	pressão	dos	ovos,	que	são	postos	um	atrás	do	outro	i	"bombeamento”),	•	enzim	as	proteo	líticas	produzidas	pelo	m	iracídio,	lesando	os	tecidos;	•	adelgaçam	ento	da	parede	do	vaso	provocado	pela	distensão	dele	com	a	presença	do	casal	na	sua	luz;	•	finalmente,	ocorre	a	perfuração	da	parede	venular,	já
debilitada	pelos	fatores	anteriormente	citados	e	auxi	liada	pela	descamação	epitelial	provocada	pela	pas	sagem	do	bolo	fecal;	os	ovos	ganham	a	luz	intestinal	e	são	excretados	j	untamente	com	as	fezes.	Essa	migração	demora	dias;	isto	é,	desde	que	o	ovo	é	r	cado	até	que	atinja	a	luz	intestinal,	decorre	um	período	rarim	o	de	seis	dias,	necessário	para	a
maturação	do	ovo.	S	t.	decorridos	cerca	de	20	dias,	os	ovos	não	conseguirem	■mgir	a	luz	intestinal,	ocorrerá	a	morte	dos	miracídios.	I	s	evos	podem	ficar	presos	na	m	ucosa	intestinal	ou	ser	-	arrastados	para	o	fígado.	Os	ovos	que	conseguirem	chegar	à	luz	intestinal	vão	para	o	exterior	junto	com	o	bolo	fecal	e	têm	uma	expectativa	de	vida	de	24	horas
(fezes	líquidas)	a	5	dias	(fezes	sólidas).	Alcançando	a	água,	os	ovos	liberam	o	miracídio,	estimulados	pelos	seguintes	fatores:	temperaturas	mais	altas,	luz	intensa	e	oxigenação	da	água.	Alguns	autores	apresentaram	resultados	que	sugeriam	existir	uma	atração	miracidiana	em	relação	aos	moluscos.	Esta	atração	seria	decorrente	da	detecção,	pelo
miracídio,	de	substâncias	que	seriam	produzidas	pelos	m	oluscos	e	que	se	difundiriam	pelo	meio	aquático,	sendo	detectadas	através	das	terminações	sensoriais	da	papila	apical	ou	terebratorium.	Esta	questão	foi	definitivamente	solucionada	por	trabalhos	posteriores,	que	demonstraram	realmente	existir	uma	emissão	de	substâncias	dos	caramujos	que
modifica	o	comportamento	dos	miracídios.	
Estas	substâncias	esti	mulariam	sua	concentração	e	movimentação	próximo	ao	estímulo,	isto	é,	o	caramujo.	Ao	mesmo	tempo,	exerceriam	J	-	C	l	RA	22.5.	Ciclo	do	S.	m	a	n	so	n	i.	A)	O	vo	com	m	iracídio	alcançando	a	água;	B)	M	iracídio	nadando	para	um	caram	ujo	5	cr-ohalaria;	C)	Penetração	do	miracídio	nas	partes	moles	do	caramujo;	D)	Esporocisto;
E)	Esporocisto;	F)	2	-	esporocisto	contendo	3	r	i	rias;	G)	Cercárias	saindo	do	caramujo;	H)	Cercárias	nadando	para	novo	hospedeiro.	B	P	ÍTU	LO	22	229	um	papel	significativo	no	processo	de	penetração.	Tais	subs	tâncias,	genericamente	denominadas	miraxone,	entretanto,	não	exerceriam	uma	ação	seletiva	em	relação	ao	alvo	da	infecção	-	os
caramujos	Biomphalaria	Preston,	1910	-	,	pois	estes	miracídios,	excitados,	tentariam	penetrar	em	moluscos	de	outros	gêneros	da	mesma	família,	tais	como	Helisoma	Swainson,	1840	ou	de	diferentes	fam	ílias	(Lymnaeidae	Rafinesque,	1815;	Physidae	Fitsinger,	1833;	Thiaridae	Gill,	1871)	ou,	mesmo,	em	substrato	gelatinoso.	A	capacidade	de	penetração
restringe-se	a	cerca	de	oito	horas	após	a	eclosão	e	é	notavelm	ente	influenciada	pela	temperatura.	O	contato	com	o	tegumento	do	molusco	faz	com	que	o	terebratorium	assuma	a	forma	da	ventosa,	ocorrendo,	quase	sim	ultaneam	ente,	a	descarga	do	conteúdo	das	glândulas	de	adesão.	O	miracídio	agita-se	intensamente,	com	movi	mentos	contráteis	e
rotatórios,	comandados	pelas	vibrações	ciliares	e	pela	ação	da	musculatura	subepitelial.	
Neste	meiotempo,	o	conteúdo	da	glândula	de	penetração	é	descarre	gado	e	as	enzimas	proteolíticas	iniciam	sua	ação	de	digestão	dos	tecidos.	A	ação	combinada	dos	intensos	movimentos	do	miracídio	e	da	ação	enzimática	constitui	o	elemento	que	permite	a	introdução	do	miracídio	nos	tecidos	do	molusco.	O	epitélio	é	ultrapassado	e	a	larva	se
estabelece	no	epitélio	subtegumentar.	
O	local	de	penetração	pode	ser	representado	por	qualquer	ponto	das	partes	expostas	do	caramujo,	sendo,	porém	,	a	base	das	antenas	e	o	pé	os	pontos	preferidos	(Coelho,	1957).	O	processo	de	penetração	tem	duração	de	10	a	15	minutos.	Neste	processo,	cerca	de	apenas	30%	dos	miracídios	são	capazes	de	penetrar	e	evoluir	em	B.	glabrata	(Say,
1818);	30%	penetram	mas	não	evoluem;	e	40%	são	incapazes	de	até	mesmo	penetrar	no	molusco.	A	larva,	após	a	perda	das	glândulas	de	adesão	e	pene	tração,	continua	a	perder	outras	estruturas	no	processo	de	penetração.	D	esta	forma,	o	passo	seguinte	será	a	perda	do	epitélio	ciliado	e	a	degeneração	do	terebratorium.	Em	seguida	ocorrerá	o
desaparecimento	da	musculatura	subepi	telial	e,	por	último,	do	sistema	nervoso,	que	pode	persistir	por	mais	alguns	dias.	Com	exceção	do	desaparecimento	do	sistema	nervoso,	todas	as	alterações	citadas	ocorrem	num	período	de	48	horas.	Assim	sendo,	o	miracídio	transformase,	na	verdade,	em	um	saco	com	paredes	cuticulares	con	tendo	a	geração
das	células	germinativas	ou	reprodutivas	que	é	denominado	esporocisto.	Inicialmente	o	esporocisto	apresenta	movimentos	ameboides,	que	diminuem	com	o	tempo	até	a	completa	imobi	lidade	da	larva.	As	células	germinativas,	em	número	de	50	a	100,	iniciam,	então,	um	intenso	processo	de	multiplicação	(poliembrionia),	fazendo	com	que,	após	72
horas,	a	larva,	neste	estádio,	denominada	esporocisto	primário,	esporocisto	mãe	ou,	simplesmente,	esporocisto	I,	dobre	de	tamanho.	Na	segunda	semana	da	infecção,	observa-se	no	interior	do	esporocisto	uma	série	de	ramificações	tubulares	que	preen	chem	todos	os	espaços	intercelulares	do	tecido	conjuntivo.	N	o	interior	dessas	ramificações,	as
células	germ	inativas	encontram-se	em	franca	multiplicação.	Em	condições	ideais	de	temperatura	-	entre	25°	e	28°C	-	ocorre	a	formação	dos	230	esporocistos	secundários,	que	se	inicia	a	partir	do	14a	di;	após	a	penetração	do	miracídio.	Esta	evolução	pode	ser	significativamente	retardada	em	temperaturas	abaixo	de	2C	C.	A	formação	do	esporocisto
secundário	inicia-se	com	um	aglomerado	de	células	germinativas	nas	paredes	do	espore	cisto	primário,	verificando-se	uma	vacuolização	acentuadi	na	parte	central	da	larva.	
Estes	aglomerados	se	reorgani	zam	e	dão	origem	a	septos,	ficando	o	esporocisto	prim	án:	dividido	em	150	a	200	camadas,	cada	septo	ou	camada	,	podendo	ser	considerado	um	esporocisto	secundário,	espcrocisto	filho	ou	esporocisto	II.	As	paredes	deste	esporociíi	apresentam	uma	dupla	camada	muscular	logo	abaixo	ái	camada	cuticular,	apresentando
fibras	musculares	longin.:	nais	e	transversais.	
Esta	musculatura,	associada	à	forma.	1	de	espinhos	na	parte	mais	extrema	da	cutícula,	terá	par-r	fundamental	na	m	otilidade	e	na	capacidade	de	m	igracl	intratecidual	das	larvas.	A	migração	dos	esporocistos	sec_rdários	inicia-se	em	tomo	do	18a	dia	de	infecção	do	molusc;	após	a	saída	da	estrutura	do	esporocisto	primário	por	_rr	hipotético	poro	de
nascimento,	ainda	não	identificado	c	im		precisão.	A	migração	processa-se	ativamente	através	cks	tecidos	do	molusco.	
A	saída	dos	esporocistos	do	local	i	penetração	do	miracídio,	onde	a	maioria	se	desenvolve,	az	as	glândulas	digestivas,	ou	hepatopâncreas,	leva	2	a	3	d~.at	A	localização	final	dos	esporocistos	será	nos	espaços	ims?tubulares	da	glândula	digestiva,	local	com	riqueza	n	u	tr:	a	onde	com	eçam	,	então,	a	sofrer	profundas	m	odifícac'^*	anatôm	icas	no	seu
conteúdo	de	células	germinativas	1	ovotestis,	ou	glândula	reprodutiva,	poderá	também	abnaz	os	esporocistos	migrantes,	mas	com	menor	frequência,	—	cipalmente	nas	infecções	com	poucos	miracídios.	Os	esporocistos	secundários,	algum	tempo	depc	s	òc	terem	atingido	o	seu	destino	final,	apresentam	três	are*	estruturais	bem	definidas.	A	primeira
seria	o	chamado	de	nascimento.	A	segunda	área	apresentaria	cercárias	desen	volvidas	ou	em	desenvolvimento.	Por	fim,	a	terceira	~jsrm	células	embrionárias,	que	poderiam	representar	um	:	zr»i	tipo	de	reprodução.	Esta	última	geração	de	células	embrionárias	orijpnar*	novos	esporocistos,	que	seriam	então	chamados	e	s	p	c	r	r	c	J	tos	terciários.	Estes
esporocistos	III	forneceriam	a	.	.	J	explicação	plausível	para	um	a	prolongada	elim	ina.	V	j	t	cercárias	nos	caramujos	infectados,	pois,	se	isso	não	■.ml	rer,	deveria	haver	uma	exaustão	no	processo	de	fo—	~i	tM	cercariana	nos	esporocistos	II.	Verificou-se,	por	transe	-~*i	de	esporocistos-filhos,	que	é	possível	o	a	p	a	re	c	i-	—	de	até	seis	novas	gerações
destes	m	esmos	espori'.	.	s	o	i	sucedendo-se	umas	às	outras.	Acredita-se	que,	no	g	è	n	e	a	Schistosoma,	esta	sucessão	de	gerações	de	esporeeis™®	filhos	pode	ser	teoricam	ente	ilimitada.	Existe	a	h	i	r	c	t	s	J	de	que	o	embrião	que	se	desenvolve	para	esporocis:;--	n®	possa	se	diferenciar	em	cercárias	ou	em	novas	gerações	a	d	esporocistos,	mas	sempre
originando-se	de	um	único	a	a	de	célula	germinativa.	C	ercaria	A	form	ação	cercariana	inicia-se	com	a	d	isp	ir	_*■	das	células	germinativas	em	uma	mórula,	em	cujo	£	3	^	1	encontra-se	um	a	grande	célula	basófila,	com	um	~	C	AP~	.	:,tlísiiv,	h	íí	*	*	*	*	siiíHi	*1	jn	r.d	e	e	vesicular.	Com	o	crescim	ento	da	m	órula,	esta	«=■	-ia	central	se	multiplica,
constituindo	o	primórdio	das	pãodulas	de	penetração.	As	células	externas	da	mórula	vão	t	r	r.nar	as	duas	camadas	celulares	da	cercária,	constituída	ir	f	oras	musculares	longitudinais	e	circulares.	Ao	mesmo	■	r	o	observa-se	a	formação	de	uma	cutícula	acelular,	bem	ano	das	duas	ventosas.	A	formação	completa	da	cercária,	Tc	emergência	para	o	meio
aquático,	pode	ocorrer	em	reríodo	de	27	a	30	dias,	em	condições	ideais	de	tempe	r	a	m	(cerca	de	28°C).	Um	único	miracídio	pode	gerar	até	cerca	de	300	mil	-c-jarias,	e	cada	m	iracídio	já	leva	definido	o	sexo	das	«	ern	rias	que	serão	produzidas.	Existe	uma	regulação	da	b	:	ação	das	formas	parasitárias	intramolusco	em	função	ã	carga	infectante	dos
miracídios.	
De	fato,	demonstrouk	i	existência	de	uma	massa	significativamente	maior	de	e	c	.co	parasitário	em	caramujos	infectados	por	dois	miracíácendo,	entretanto	atraídas	pelo	hospedeiro	preferido	(aliás,	?odem	penetrar	em	vários	mamíferos,	aves	etc.,	mas	só	se	desenvolverão	no	hospedeiro	adequado).	Ao	alcançarem	a	nele	do	homem,	se	fixam
preferentemente	entre	os	folículos	Tilosos	com	auxílio	das	duas	ventosas	e	de	uma	substância	CAPITULO	22	mucoproteica	secretada	por	suas	glândulas	acetabulares.	Em	seguida	tomam	a	posição	vertical,	apoiando-se	na	pele	por	meio	da	ventosa	oral.	Por	ação	lítica	(glândulas	de	penetra	ção)	e	ação	mecânica	(movimentos	vibratórios	intensos),
promovem	a	penetração	do	corpo	cercariano	e	a	concomi	tante	perda	da	cauda.	Este	processo	dura	5	a	15	minutos.	A	penetração	e	migração	coincidem	com	o	esvazia	mento	das	glândulas	pré-acetabulares	ricas	em	enzimas	proteolíticas.	Quando	ingeridas	com	água,	as	que	chegam	ao	estômago	são	destruídas	pelo	suco	gástrico,	mas	as	que	penetram
na	mucosa	bucal	desenvolvem-se	normalmente.	Após	a	penetração,	as	larvas	resultantes,	denom	inadas	esquistossômulos,	adaptam-se	às	condições	fisiológicas	do	meio	interno,	migram	pelo	tecido	subcutâneo	e,	ao	penetra	rem	num	vaso,	são	levadas	passivamente	até	os	pulmões,	pelo	sistema	vascular	sanguíneo,	via	coração	direito.	Dos	pulmões,	os
esquistossômulos	se	dirigem	para	o	sistema	porta,	podendo	usar	duas	vias	para	realizar	essa	migração:	um	a	via	sanguínea	(tradicionalmente	aceita)	e	outra	intratecidual.	A	m	igração	pela	via	sanguínea	seria	feita	pela	seguinte	rota:	das	arteríolas	pulmonares	e	capi	lares	alveolares	os	esquistossômulos	ganhariam	as	veias	pulm	onares	(pequena
circulação),	chegando	ao	coração	esquerdo;	acom	panhando	o	fluxo	sanguíneo,	seriam	dis	seminados	pela	aorta	(grande	circulação)	para	mais	diver	sos	pontos	até	chegarem	à	rede	capilar	terminal:	aqueles	que	conseguissem	chegar	ao	sistema	porta	intra-hepático	permaneceriam	ali;	os	demais	reiniciariam	novo	ciclo	ou	pereceriam.	Já	pela	via
transtissular,	os	esquistossômulos	seguiriam	este	caminho:	dos	alvéolos	pulm	onares	perfu	rariam	ativamente	o	parênquima	pulmonar,	atravessando	a	pleura,	o	diafragma	e	chegariam	à	cavidade	peritoneal,	per	furando	a	cápsula	e	o	parênquima	hepático	e	alcançando,	finalmente,	o	sistema	porta	intra-hepático	(Figura	22.6).	Possivelmente,	as	duas
vias	de	migração	estão	envolvidas,	sendo	a	sanguínea	a	mais	importante.	Uma	vez	no	sistema	porta	intra-hepático,	os	esquistos	sômulos	se	alimentam	e	se	desenvolvem,	transformando-se	em	machos	e	fêmeas	25	a	28	dias	após	a	penetração.	Daí	migram,	acasalados,	para	o	território	da	veia	mesentérica	inferior,	onde	farão	oviposição.	Os	ovos	são
depositados	nos	tecidos	em	tomo	do	35°	dia	da	infecção,	imaturos,	e	a	formação	do	miracídio	(ovo	maduro)	demanda	seis	dias.	Os	primeiros	ovos	são	vistos	nas	fezes	cerca	de	42	dias	após	a	infecção	do	hospedeiro	(Figura	22.3).	T	ra	n	sm	issã	o	Penetração	ativa	das	cercárias	na	pele	e	mucosa.	As	cercárias	penetram	mais	frequentem	ente	nos	pés	e
pem	as	por	serem	as	áreas	do	corpo	que	mais	ficam	em	contato	com	águas	contaminadas.	O	horário	em	que	são	vistas	em	maior	quantidade	na	água	e	com	maior	atividade	é	entre	10	e	16	horas,	quando	a	luz	solar	e	o	calor	são	mais	intensos.	Os	locais	onde	se	dá	a	transmissão	com	mais	fre	quência	são	os	focos	peridomiciliares:	valas	de	irrigação	de
hortas,	açudes	(reservatórios	de	água	e	local	de	brinquedo	de	crianças),	pequenos	córregos	que	lavadeiras	e	crianças	costumam	frequentar.	FIGURA	22.6.	Esquema	da	circulação	portal	e	de	alterações	que	ocorrem	na	infecção	pelo	S.	m	ansoni.	VP:	veia	porta;	VE:	veia	esplénica;	VMI:	veia	mesentérica	inferior;	VS:	veia	sigmoide	(em	cujas
extremidades	no	sigmoide	e	no	reto	ocorre	o	maior	númer:	de	oviposições	do	helminto;	devido	aos	granulomas	presentes	no	fígado,	ele	se	apresenta	lobulado	e	fibrótico,	causando	hiper	tensão	portal	(representada	pela	linha	pontilhada	ao	longo	dos	vasos	e	do	baço	-	esplenomegalia)	e	ascite.	I	m	u	n	id	a	d	e	Im	u	n	id	a	d	e	P	ro	teto	ra	A	suspeita	de	um
estado	de	resistência	adquirida	contra	reinfecções	em	moradores	de	áreas	endêmicas	já	existia	desde	o	início	do	século.	Essa	suposição	se	baseava	nas	observações	epidemiológicas	de	que	em	indivíduos	de	áreas	endêmicas,	com	exposição	frequente	à	infecção,	a	parasitose	apresentava	uma	certa	estabilidade	em	relação	à	carga	parasitária	e	a
sintomas,	enquanto	em	pessoas	de	áreas	sem	a	doença,	que	se	expunham	às	fontes	de	infecção,	mesmo	por	período	relativamente	curto,	a	doença	se	manifestava	de	maneira	grave	e	até	mesmo	fatal.	No	m	ecanism	o	de	atenuação	dos	efeitos	da	doença	estão	envolvidos	a	resposta	imunológica	contra	as	formas	infectantes	(cercárias),	impedindo,	assim,
uma	hiperinfecção,	e	mecanismos	imunomoduladores	da	resposta	gran-lomatosa.	A	imunidade	protetora	que	existe	nas	populações	humanas	seria	do	tipo	denominado	“imunidade	concomi	tante”.	Esse	conceito	de	imunidade	adquirida	decorre	àt	existência	de	uma	resposta	imune	que	atua	contra	as	formaa	iniciais	das	reinfecções	(principalmente	nos
níveis	de	pele	;	pulmões)	sem	afetar	os	vermes	adultos	já	estabelecidos	d:	sistema	visceral	porta.	Apresenta	ainda	eficácia	apenas	par	cial,	pois	admite-se	que	parte	dos	parasitos	das	reinfecções	consiga	atingir	a	fase	adulta.	Os	mecanismos	da	c	h	a	m	a	i	imunidade	concomitante	foram	muito	bem	estudados	em	modelos	animais.	O	parasito	adulto
consegue	escapar	da	resposta	protetora	que	atua	contra	as	formas	jovens	por	artifícios	engenhosos	como,	p.	ex.,	a	aquisição	ou	sintesí	de	antígenos	semelhantes	aos	do	hospedeiro,	que	irão	ma~-	CAPÍTULC	Id	zznr	mimetizar	a	superfície	externa	do	parasito.	Também	-	rresença	de	camadas	tegum	entares	mais	espessas	nos	wrrmes	adultos
(heptalaminares	nos	adultos	e	trilaminares	k	s	esquistossôm	ulos	recém	-transform	ados)	e	a	rápida	-iracid	ad	e	do	tegum	ento	de	se	renovar	quando	lesado	«	ra	m	outros	processos	relevantes	neste	notável	processo	ar	adaptação	do	parasito	aos	seus	hospedeiros	vertebrados.	os	de	fase	crônica	no	fenômeno	da	im	unomodulaçã:	Os	indivíduos	de	áreas
endêmicas,	com	as	formas	graves	da	doença	(hepatoesplênica),	não	teriam	esta	capacidade	de	imunomodulação.	Os	trabalhos	mais	recentes	com	populações	humanas	■	ostram	que	a	resistência	contra	reinfecções	seria	do	tipo	~:2	A	disponibilidade	de	isótipos	de	im	unoglobulinas	a	oráveis	a	um	estado	de	proteção	efetiva	seria	um	a	maior	quantidade
de	IgE	com	relação	ao	IgG4,	sendo	este	_am	o	considerado	anticorpo	bloqueador	competindo	com	ernopos	onde	o	IgE	se	ligaria.	Também,	anticorpos	do	tipo	jtA	induzidos	contra	a	glutationa-S-transferase	do	parasito	*eaam	importantes,	pois	dim	inuiriam	a	fecundidade	das	fcaeas,	além	de	reduzirem	a	carga	parasitária.	No	Brasil,	a	iã	te	m	indivíduos
em	áreas	endêm	icas	com	com	porta	mento	de	risco	representado	por	contatos	frequentes	com	ug-as	contendo	cercárias,	que	sistematicamente	apresenx	n	exames	de	fezes	negativos.	Estes	indivíduos,	além	do	-	x	in	ç	o	favorável	ao	IgE	na	relação	IgE/IgG4,	apresenn	r	r	ainda	altos	níveis	de	interferon	gama,	que	constitui	runifestação	de	resposta
celular	do	tipo	T	h	l.	Assim,	tais	n	c	i.iduos	teriam	resposta	protetora	imunológica	singular	~	:.	e	Th2)	e	não	se	infectariam	ou	teriam	cargas	parasi_	r	as	baixíssimas,	muito	difíceis	de	serem	detectadas	pelo	:	x	n	e	de	fezes.	Nestes	indivíduos	também	se	demonstrou	-	rresença	de	forte	resposta	contra	a	paramiosina,	antígeno	ac	5	mansoni,	candidato	à
vacina	humana.	Na	esquistossomose	humana	experimental,	mostrouse	que	a	resposta	imunológica	estava	comprometida	e	na	dependência	do	número	de	parasitos.	As	respostas	humorais	e	celulares	são	diminuídas	e	supõe-se	que	este	fenômeno	estivesse	relacionado,	pelo	menos	em	parte,	à	maior	suscetibilidade	de	pacientes	a	viroses	(hepatites)	e
bacterioses	(Salmonelose	septicêmica	prolongada	e	abscessos	piogênicos	hepáticos	por	Staphilococcus	aureus).	O	abscesso	piogênico	do	fígado	por	S.	aureus	associado	com	esquis	tossomose	mostra	que	os	focos	de	instalação	das	colônias	bacterianas	seriam	os	granulomas	em	tomo	dos	ovos.	Por	outro	lado,	em	camundongos	com	esquistossomose	e
infec	tados	por	Plasmodium,	T.	cruzi	e	Leishmania,	mostram	uma	morbidade	aumentada.	.	m	u	n	o	p	a	to	lo	g	ia	A	esquistossomose	mansoni	é	basicamente	uma	doença	ae	c	:	rrente	da	resposta	inflam	atória	granulom	atosa	que	c	:	rre	em	tom	o	dos	ovos	vivos	do	parasito.	Os	antígenos	-â:	secretados	principalmente	pela	mem	brana	intem	a	do	:
:■maduro,	denominada	“envelope	de	Von	Lichtenberg”,	:	ae	apresenta	toda	a	maquinaria	de	sintese	proteica,	núcleo	rróprio,	inúm	eras	m	itocôndrias	e	um	a	extensa	rede	de	-etículo	endoplasm	ático	rugoso	indicando	alto	nível	de	síntese	proteica.	Estes	antígenos	atravessam	os	poros	dos	evos,	disseminando-se	nas	circunvizinhanças	deles.	Estes
antígenos,	chamados	de	antígenos	solúveis	dos	ovos	(SEA,	soluble	egg	antigens),	induzem	tanto	a	resposta	imunoló	gica	humoral	quanto	a	celular	e	são	os	elementos	fundanentais	na	formação	da	reação	granulomatosa	e,	portanto,	ia	doença.	O	processo	da	form	ação	do	granulom	a	deve	re:	considerado	nas	fases	aguda	e	crônica	da	doença.	Na	isse
aguda,	a	reação	granulomatosa	é	exacerbada	e	atinge	volume	considerável,	podendo	chegar	até	m	ais	de	cem	.	
ezes	o	do	ovo.	N	a	fase	crônica,	este	granulom	a	atinge	xmensões	bem	menores	e,	sem	dúvida,	constitui	vantagens	rara	o	hospedeiro,	já	que,	em	animais	e	pessoas	imuno-rcnm	idos,	os	antígenos	do	ovo,	alguns	deles,	potentes	azim	as	proteolíticas,	vão	lesar	área	bem	maior	do	que	a	.	
csutuída	pelo	granuloma,	além	de	se	observar	o	acúmulo	:e	avos	nas	paredes	do	intestino	nos	im	unodeficientes.	-	:	e	em	dia,	admite-se	que	principalmente	a	produção	de	BJO	medeia	a	passagem	de	granulomas	de	fase	aguda	para	_	JLO	22	Im	u	n	o	d	ep	ressã	o	Em	anim	ais	de	laboratório	com	im	unossupressão	ocorre	um	acúmulo	de	ovos	nos	tecidos
intestinais,	m	os	trando	que	o	fluxo	de	ovos	do	intestino	para	a	luz	intestinal	depende	de	resposta	im	unoinflam	atória	para	facilitar	o	processo	de	expulsão.	I	m	u	n	o	c	o	m	p	le	x	o	s	Produtos	de	excreção/secreção	do	verme	adulto	do	S.	mansoni	constituem	antígenos	que,	quando	se	depositam	nos	tecidos	juntam	ente	com	imunoglobulinas	e	os	sistema
do	complemento,	resultam	em	reações	inflamatórias	que	lesam	os	tecidos	em	volta.	Por	exemplo,	os	polissacarídeos	oriundos	do	revestimento	do	tubo	digestivo	do	S.	mansoni,	expelidos	no	processo	de	regurgitação	-	os	chamados	antí	genos	anódicos	e	catódicos	circulantes	-	,	são	particular	mente	importantes	por	se	depositarem	na	membrana	basal
glomerular	e,	em	alguns	pacientes,	resultam	até	mesmo	em	disfunção	renal	grave.	P	a	to	g	e	n	ia	Está	ligada	a	vários	fatores,	tais	como	a	cepa	do	para	sito,	carga	parasitária	adquirida,	idade,	estado	nutricional	e	resposta	im	unitária	da	pessoa.	De	todos	estes	fatores,	parece	que	os	dois	mais	importantes	são	a	carga	parasitária	e	a	resposta	do	sistema
imunológico	de	cada	paciente.	Em	trabalhos	recentes	foi	verificado	que	há	uma	correspondên	cia	direta	entre	a	carga	parasitária	(estimada	pela	contagem	de	ovos	por	grama	de	fezes)	e	a	sintomatologia.	Assim,	em	populações	com	a	média	do	número	de	ovos	nas	fezes	muito	elevada,	são	mais	frequentes	a	forma	hepatoesplênica	e	as	formas
pulmonares.	Sabe-se	também	que	as	alterações	cutâneas	(dermatites)	e	hepáticas	são	grandemente	influen	ciadas	pela	resposta	im	unológica	peculiar	do	paciente	diante	dos	antígenos	dos	esquistossômulos	e	dos	ovos.	Procurando	acompanhar	a	evolução	das	alterações	no	paciente,	estudaremos	a	ação	das	cercárias,	dos	esquistos	sômulos,	dos	vermes
adultos	e	dos	ovos.	233	C	ercária	A	chamada	dermatite	cercariana	ou	dermatite	do	nada	dor	pode	ocorrer	quando	as	cercárias	do	Schistosoma	ou	mesmo	de	Trematoda	de	outros	animais	penetram	na	pele	do	ser	humano.	Essa	dermatite	é	caracterizada	por	“sen	sação	de	com	ichão,	erupção	urticariform	e”	e	é	seguida,	dentro	de	24	horas,	por
“eritema,	edema,	pequenas	pápulas	e	dor”.	E	em	geral	mais	intensa	nas	reinfecções	(hipersensibilidade)	em	que	há	interferência	de	mastócitos	(liberação	de	histamina),	complemento,	eosinófilos	e	IgE.	A	dermatite	cercariana	é.	
portanto,	um	processo	im	unoinflam	atório	muito	importante	na	imunidade	concomitante,	pois,	como	será	mostrado	adiante,	há	grande	destruição	de	cercárias	e	esquistossômulos	na	pele	e	nos	pulmões	(Figura	22.7).	E	s	q	u	is	to	ssô	m	u	los	Cerca	de	três	dias	após	a	penetração	das	cercárias	na	pele,	os	esquistossômulos	são	levados	aos	pulmões.	A
partir	da	segunda	semana	após	a	infecção,	podem	ser	encontrados	nos	vasos	do	fígado	e,	posteriorm	ente,	no	sistema	porta	intra-hepático.	Nessa	fase	pode	haver	linfadenia	genera	lizada,	febre,	aum	ento	volum	étrico	do	baço	e	sintom	as	pulmonares.	Em	condições	experimentais,	no	animal	infectado	pela	prim	eira	vez,	sem	uma	resposta	im	unológica
específica,	tem	-se	verificado	que,	quando	ela	ocorre,	o	parasito	já	apresenta	os	m	ecanism	os	de	evasão	à	ação	da	resposta,	entre	eles,	síntese,	aquisição	de	moléculas	semelhantes	às	do	seu	hospedeiro	(mimetismo	e	mascaramento	antigênico),	capacidade	de	renovação	do	tegumento	lesado	pela	ação	do	sistem	a	de	com	plem	ento,	im	unoglobulinas	e
células	efetuadoras.	Verm	es	A	d	u	lto	s	Sabe-se	que,	após	a	m	aturação	dos	verm	es	adultos	nos	ramos	intra-hepáticos	do	sistema	porta,	eles	migram	principalmente	para	a	veia	mesentérica	inferior	(ou	mesmo,	ectopicamente,	para	outras	localizações).	Os	vermes	vivos	perm	anecem	aí	por	longos	anos	e	não	produzem	lesões	de	m	onta.	Já	os	verm	es
m	ortos	podem	provocar	lesões	extensas,	embora	circunscritas.	Essas	lesões	ocorrem	p_	~cipalmente	no	fígado,	para	onde	os	vermes	são	arrastac	pela	circulação	porta.	Além	dessas	lesões,	os	vermes	adultos	(hematófag>	espoliam	o	hospedeiro	devido	ao	seu	alto	metabolismo.	F	a	demonstrado	que	o	S.	mansoni	consome	2,5	mg	de	Fe	paf	dia	e	um
quinto	de	seu	peso	seco	de	glicose.	O	vos	Como	já	foi	enfatizado,	os	ovos	são	os	elementos	fun	damentais	da	patogenia	da	esquistossomose.	Quando	are	nas	um	pequeno	número	de	ovos	viáveis	consegue	atingr	luz	intestinal	as	lesões	produzidas	são	mínimas,	com	reptrações	teciduais	rápidas;	quando	em	grande	número,	pocer	provocar	hemorragias,
edemas	da	submucosa	e	fenôme-	>	degenerativos,	com	formações	ulcerativas	pequenas	e	su	perficiais;	essas	lesões	são	em	geral	reparadas,	haver	a	reconstituição	da	integridade	dos	tecidos.	Os	ovos	rre	atingem	o	fígado	lá	perm	anecem	e	causam	as	altera:	ce	mais	importantes	da	doença.	O	antígeno	solúvel	excretado	pelos	poros	do	ovo	\	provocará	a
reação	inflamatória	granulomatosa.	Portant:	■	deposição	dos	ovos	do	parasito	no	hospedeiro	é	o	everm	fundamental	de	um	complexo	fisiopatológico	que	prom:verá	a	formação	do	granuloma	(ovo	mais	reação	grana	matosa	que	o	envolve).	Os	granulomas	apresentam.	durHrre	o	seu	desenvolvimento,	as	seguintes	fases:	I)	fase	necr:rco-exsudativa,	com
aparecimento	de	uma	zona	de	necrrrs;	em	volta	do	ovo,	circundada	por	exsudaçâo	de	eosinór	neutrófilos	e	histiócitos	com	deposição	de	material	eosin:fílico	conhecido	como	fenômeno	de	Hoeppli;	II)	fase	p	r	dutiva	ou	de	reação	histiocitária,	com	início	de	repararã	da	área	necrosada;	III)	fase	de	cura	ou	fibrose,	na	quu	•	granuloma,	endurecido,	é
denominado	nódulo.	Em	segmcn.	
poderá	haver	calcificação	do	ovo	ou	mesmo	absorçã:	e	desaparecimento	do	granuloma	(Bogliolo,	1970).	Os	graa.lomas	podem	apresentar-se	em	pontos	isolados	ou	d:r_>®	no	intestino	grosso	e	fígado	(Figura	22.8).	Essas	lesões	granulomatosas	são	as	principais	resr>ra	sáveis	pelas	variações	clínicas	e	pelas	complicações	diges	tivas	e	circulatórias
vistas.	Entretanto,	mesmo	antes	Ai	postura	de	ovos	podem	ocorrer	alterações	orgânicas.	.A	s	a	FIGURA	22.7.	Dermatite	cercariana	provocada	por	cercárias	de	S.	m	ansoni	;	note	os	pontos	de	penetração	e	a	reação	inflar-a::i	local.	(Foto	cedida	por	Mosby	Co.	Medical	Parasitology,	1981.)	234	CAP	:	iGURA	22.8.	Lesões	na	esquistossomose	mansoni.	(A)
Granuloma	hepático;	(B)	Aspecto	externo	do	fígado	com	as	lobulações	Ò6Vidas	à	retração	dos	espaços	porta.	sendo,	descreveremos	a	seguir	a	evolução	típica	da	esquis	tossomose	depois	da	penetração	das	cercárias.	E	s	q	u	is	to	s	so	m	o	s	e	A	g	u	J	a	•	Fase	Pré-postural	Em	geral	é	uma	fase	com	sintomatologia	variada,	que	•corre	cerca	de	10	a	35	dias
após	a	infecção.	Neste	período	há	pacientes	que	não	se	queixam	de	nada	(forma	inaparente	:	u	assintomática)	e	outros	reclamam	de	mal-estar,	com	ou	sem	febre,	problemas	pulmonares	(tosse),	dores	muscula	res,	desconforto	abdominal	e	um	quadro	de	hepatite	aguda,	causada,	provavelmente,	pelos	produtos	da	destruição	dos	esquistossômulos.	•
Fase	A	g	u	d	a	Os	sintomas	mais	exuberantes	da	fase	aguda	aparecem	em	tomo	de	50	dias	e	pode	durar	até	cerca	de	120	dias	após	a	infecção	(fase	aguda	toxêmica).	Nesta	fase	pode	ocorrer	uma	disseminação	miliar	de	ovos,	principalmente	na	parede	do	intestino,	com	áreas	de	necrose,	causando	enterocolite	aguda	e	no	fígado	(e	m	esm	o	em	outros
órgãos;	no	pul	mão,	pode	simular	tuberculose),	provocando	a	formação	de	granulomas,	sim	ultaneam	ente	caracterizando	a	forma	toxêm	ica,	que	pode	apresentar-se	com	o	doença	aguda,	febril,	acompanhada	de	sudorese,	calafrios,	emagrecimento,	febre	alta,	fenômenos	alérgicos,	diarreia,	disenteria,	cólicas	tenesmo,	hepatoesplenomegalia	discreta,
linfadenia,	leucocitose	com	eosinofilia,	aumento	das	globulinas	e	alterações	discretas	das	funções	hepáticas	(transam	inases).	A	fase	toxêmica,	em	alguns	casos,	pode	ser	letal.	Entretanto,	a	fase	aguda,	na	maioria	dos	casos,	apresenta	manifestações	clí	nicas	pouco	intensas	e	evolui,	num	período	de	4	a	6	meses,	para	a	fase	crônica.	As	lesões
hepatoesplênicas	são	devidas	principalmente	a	uma	hipersensibilidade	do	hospedeiro	aos	antígenos	solú	veis	secretados	pelos	ovos.	Essa	hipersensibilidade,	que	é	maior	no	início	da	infecção,	decresce	espontaneamente	na	fase	crônica	da	doença,	resultando	na	redução	do	tama-	CAPÍTULO	22	nho	dos	granulomas	e	através	da	modulação	da	resposta
imune	que	resulta	na	eventual	redução	da	sintomatologia.	É	importante	ressaltar	que	o	granuloma	da	fase	crônica	é	benéfico	para	o	paciente,	apesar	de	parecer	paradoxal,	já	que	a	esquistossom	ose	é	tipicam	ente	uma	imunopatologia,	pois	em	indivíduos	e	animais	imunossuprimidos	não	ocorre	reação	granulomatosa,	mas	existe	uma	extensa	área	de
necrose	coliquativa	em	tomo	do	ovo,	devido	a	enzimas	proteolíticas	produzidas	pelo	ovo.	E	s	q	u	is	to	s	s	o	m	o	s	e	Crônica	Essa	forma	pode	apresentar	grandes	variações	clínicas,	dependendo	de	serem	as	alterações	predom	inantem	ente	intestinais,	hepatointestinais	ou	hepatoesplênicas.	A	seguir,	procuraremos	mostrar	as	principais	alterações	nos
órgãos	atingidos	(Figura	22.9).	•	Intestino	Em	muitos	casos	o	paciente	apresenta	diarreia	mucossanguinolenta,	dor	abdominal,	tenesmo.	Nos	casos	crônicos	graves	pode	haver	fibrose	da	alça	retossigmoide,	levando	a	dim	inuição	do	peristaltism	o	e	constipação	constante.	Entretanto,	a	maioria	dos	casos	crônicos	é	benigna,	com	p	red	o	m	in	â	n	cia	de
alguns	g	ran	u	lo	m	as	n	o	d	u	lares,	e	o	paciente	queixa-se,	algumas	vezes,	de	dores	abdominais,	fases	de	diarreia	mucossanguinolenta	e	outras	de	consti	pação,	intercaladas	de	longos	períodos	normais.	A	diarreia	mucossanguinolenta	é	devida	à	passagem	sim	ultânea	de	vários	ovos	para	a	luz	intestinal,	ocasionando	pequenas	(mas	numerosas)
hemorragias	e	edema.	A	pesar	de	não	ser	m	uito	frequente,	alguns	especia	listas	têm	encontrado	tumorações	localizadas,	anômalas,	denom	inadas	“form	as	pseudoneoplásicas”	.	E	possível	que	os	raros	casos	vistos	tenham	sido	devidos	à	presença	de	grande	número	de	ovos	num	determinado	ponto,	pro	vocando	inflamação,	com	neoformação	celular	e
fibrosamento.	Esses	casos	podem	ser	confundidos	com	carcinoma	e,	após	a	cirurgia,	elucida-se	a	real	causa	da	tumoração	ou	pólipo.	235	FIGURA	22.9.	Esquistossomose	mansoni,	forma	hepatoesplênica;	note	o	aumento	do	baço	e	fígado	e	a	ascite;	(A)	No	caso	m	a	s	avançado,	observe	a	circulação	colateral	e	o	depauperamento.	
(Foto	gentilmente	cedida	pelo	Dr.	H.	Zaiman,	Mercy	Hospita	Valley	City,	N.D.,	1982);	(B)	Observe	o	hipodesenvolvimento	somático	e	sexual	em	"adolescentes	crianças"	com	15	anos	de	idace	e	menos	de	130	cm	de	altura.	(Segundo	Coura	e	cols.,	Mem	Inst	O	Cruz	77(1):69-88,	1982.)	N	o	caso	da	esquistossomose	por	S.	haematobium,	já	se	com	provou
que	a	presença	de	ovos	nas	paredes	da	bexiga	induz	a	formação	de	tumores	malignos	das	células	escamosas.	•	Fígado	As	alterações	hepáticas	típicas	surgem	a	partir	do	início	da	oviposição	e	formação	de	granulomas.	Em	con	sequência,	teremos	um	quadro	evolutivo,	dependendo	do	número	de	ovos	que	chegam	a	esse	órgão,	bem	como	do	grau	de
reação	granulom	atosa	que	induzem	.	No	início,	o	fígado	apresenta-se	aum	entado	de	volum	e	e	bastante	doloroso	à	palpação.	Os	ovos	prendem	-se	nos	espaços	porta,	com	a	form	ação	de	num	erosos	granulomas.	
Com	o	efeito	acum	ulativo	das	lesões	granulom	atosas	em	tor	no	dos	ovos,	as	alterações	hepáticas	se	tornarão	m	ais	sérias.	O	fígado,	que	inicialm	ente	aum	enta	de	volum	e,	num	a	fase	mais	adiantada	pode	estar	m	enor	e	fibrosado	(Figura	22.8B).	
N	esta	fase	aparece	o	quadro	de	“fibrose	de	Sym	m	ers”	,	ou	seja,	um	a	peripileflebite	granulom	a	tosa,	com	neoform	ação	conjuntivo	vascular	ao	redor	dos	vasos	portais	onde	se	vê	uma	retração	da	cápsula	hepática	(cápsula	de	Glisson)	por	fibrosamento	dos	espaços	porta	e	m	anutenção	da	integridade	do	parênquim	a	hepático.	D	essa	forma	não	se
nota	a	cirrose	hepática,	mas	sim	i	fibrose	do	órgão,	e	a	retração	de	sua	cápsula	em	num	er:sos	pontos	provoca	a	formação	de	saliências	ou	lobulações	(Figura	22.8A-B).	A	ssim	sendo,	os	granulom	as	hepáticos	irão	causar	endoflebite	aguda	e	fibrose	periportal,	a	qual	provocara	obstrução	dos	ramos	intra-hepáticos	da	veia	porta	com	a	formação	de
pequenos	trombos.	Esta	obstrução	trará,	com	;	consequência,	a	manifestação	mais	típica	e	mais	grave:	a	hipertensão	portal.	Essa	hipertensão	poderá	intensificar-se	com	a	evolução	da	doença,	causando	no	paciente	uma	séne	de	alterações	que	listamos	a	seguir.	E	sp	len	o	m	eg	a	lia	Inicialmente,	ocorre	hiperplasia	do	tecido	reticular	e	dos	elementos
do	sistema	m	onocítico	fagocitário	(SMF<	que	é	provocada	por	um	fenômeno	imunoalérgico	(Figura	22.9).	Observa-se,	predominantemente	na	polpa	vermelha	e	no	centro	germinal	dos	folículos	linfoides,	uma	proliferação	basofílica	que	coincide	com	um	aumento	de	imunoglobu.:nas	e	posteriormente,	devido	sobretudo	à	congestão	passi\	a	do	ramo
esplénico	(veia	esplénica	do	sistema	porta)	com	distensão	dos	sinusóides.	CAPITULO	21	*;	justifica	procurar	ovos	em	tecido	hepático	quando	exis:er	suspeitas	de	outras	etiologias	que	demandem	biópsia	heré	tica;	neste	caso,	um	pequeno	fragmento	poderia	ser	envira:	para	o	exame	parasitológico.	
Para	levantamentos	epidemiológicos,	recomenda-se	a	técnica	quantitativa	de	Kato-Katz.	Apesar	da	grande	varia	ção	diária	no	núm	ero	de	ovos	elim	inados	por	paciente,	quando	se	trabalha	com	população,	a	média	reflete	com	bastante	precisão	a	carga	parasitária	da	comunidade.	Por	outro	lado,	a	quantificação	desta	carga	parasitária	é	indis	pensável
para	se	ter	elementos	de	avaliação	da	eficácia	de	medidas	profiláticas	(quimioterapia,	aplicação	de	moluscicidas,	saneamento	básico	etc.).	•	Ultrassonografia	Em	função	da	baixa	eficácia	de	detecção	de	cargas	parasitárias	baixas	pelos	m	étodos	convencionais,	recen	temente	foram	criadas	novas	metodologias	visando	solu	cionar	este	problema.	Assim,
foram	publicados	trabalhos	m	ostrando	que	a	nova	técnica	de	eclosão	de	m	iracídios	apresenta	bom	potencial	de	detecção	da	infecção	(utiliza	1,5	g	de	fezes	=	equivalente	a	cerca	de	36	lâm	inas	de	Kato-Katz),	o	método	de	gradiente	salínico	(utiliza	0,5	g	de	fezes	=	equivalente	a	cerca	de	12	lâminas	de	Kato-Katz)	e	a	metodologia	que	utiliza	esferas
magnéticas	(Helmintex	=	que	parte	de	uma	quantidade	de	30	g	de	fezes	=	equivalente	a	720	lâminas	de	Kato-Katz).	Essas	m	etodologias	ainda	estão	em	processo	de	validação	para	uso	em	populações	e	resultados	iniciais	apontam	para	dificuldades	logísticas	do	uso	da	metodologia	de	eclosão	de	miracídios	e	das	esfe	ras	param	agnéticas	em	estudos
epidemiológicos,	embora	para	casos	individuais	os	resultados	sejam	promissores.	A	metodologia	de	gradiente	salínico	tem	bom	potencial	para	uso	em	trabalhos	de	campo	e	sua	utilidade	e	praticidade	já	foram	demonstradas	em	vários	trabalhos	publicados	em	áreas	endêmicas;	embora	necessite	ainda	de	alguns	ajustes	para	melhor	desempenho	nessas
condições,	seu	potencial	é	promissor.	Em	resumo,	para	exames	individuais	que	necessitam	de	maior	eficiência	para	detectar	a	infecção	(cargas	baixas,	controle	de	cura,	ensaios	clínicos	de	n	iv	a	s	drogas	etc.)	deve-se	considerar	as	características	e	o	potencial	de	cada	técnica,	como	a	necessidade	de	um	maior	número	de	exa	mes	ou	associações	entre
elas.	•	Biópsia	ou	Raspagem	da	Mucosa	Retal	C	onstitui	um	m	étodo	que	depende	de	pessoal	tre	i	nado	e	resulta	em	inegável	desconforto	para	o	paciente.	A	principal	vantagem	da	técnica	é	a	maior	sensibilidade	e	a	verificação	mais	rápida	do	efeito	da	quimioterapia.	
Como	se	sabe,	os	ovos	depositados	nos	tecidos	levam	cerca	de	seis	dias	para	formar	o	miracídio	e,	se	uma	semana	depois	do	tratamento	forem	encontrados	só	ovos	maduros,	podese	inferir	que	as	fêm	eas	não	estão	realizando	postura.	Este	resultado	não	significa	necessariamente	cura,	pois	as	fêmeas	podem	não	ter	sido	mortas,	mas	somente	cessado
temporariamente	a	postura	de	ovos.	Assim,	a	interpretação	do	resultado	deve	levar	em	conta	esta	ressalva.	238	Constitui-se	um	dos	mais	importantes	avanços	para	diagnóstico	clínico,	principalmente	na	fase	crônica	doença	e	está	se	tom	ando	de	uso	corrente	no	nosso	país.	E	i	;	n	técnica	que	diagnostica	as	alterações	hepáticas,	d	e	te	rr	nando	com
precisão	o	grau	de	fibrose.	Ainda	assim,	quana	a	fibrose	é	pouco	extensa	pode	ser	confundida	com	o	u	r	r	etiologias	(hepatite,	salmoneloses,	tuberculose).	
M	é	to	d	o	s	Im	u	n	o	ló	g	fic	o	s	o	u	I	n	d	ir	e	to	s	As	técnicas	imunológicas	medem	a	resposta	do	orç>	nismo	ao	hospedeiro	(reações	alérgicas,	produção	de	arccorpos	etc.)	diante	de	antígenos	do	parasito.	Estas	técm	cs	não	permitem	a	certeza	absoluta	do	parasitismo,	a	exerr.r	do	encontro	de	ovos	na	biópsia	ou	exame	de	fezes,	pc	ocorrem	reações
cruzadas	dando	resultados	falsos-positr.	os	Do	mesmo	modo,	os	resultados	negativos	não	permite-	i	certeza	da	ausência	do	parasitismo,	já	que	ocorrem	tam	rereações	falso-negativas.	Diversas	técnicas	foram	descritas	para	o	diagnós:::	imunológico	da	esquistossomose.	Entretanto,	algumas	de	is.	pela	dificuldade	de	execução,	baixa	sensibilidade	etc..	>:
são	utilizadas	eventualmente,	em	algum	trabalho	de	pe:	quisa.	Dentre	elas,	podemos	citar	a	reação	pericercariana.	i	reação	periovular	ou	circum-ovular,	a	reação	de	imobil	ção	do	miracídio	e	o	teste	de	aglutinação	cercariana.	As	técnicas	com	perspectivas	de	uso	em	diagnós:.:	individual	ou	de	população	são:	R	ea	çã	o	In	tra	d	érm	ica	ou	In	tra	d	e	m	io
rre	a	ç	ã	o	É	um	teste	alérgico	(hipersensibilidade	tipo	I)	que	se	baseia	na	medida	da	pápula	formada	15	m	inutos	apc?	i	inoculação	intradérm	ica	de	0,05	mL	de	antígeno	(40	l	x	de	nitrogênio	proteico/mL)	de	verme	adulto.	A	reaçã	:	:	positiva	quando	a	pápula	formada	atinge	a	área	de	1,0	cm	em	crianças	e	1,2	cm	em	adultos.	A	reação	apresenta	sensi-
bilidade	de	95%	em	maiores	de	20	anos	do	sexo	masculin:	e	cerca	de	65%	em	mulheres	e	jovens.	A	especificidade	c	i	reação,	de	maneira	geral,	pode	ser	considerada	boa	(2.1	de	falso-positivo	em	homens	com	mais	de	20	anos	do	sex:	m	asculino	e	1,9%	em	m	ulheres	e	jovens).	Em	algumas	áreas	com	alta	incidência	de	dermatites	por	outros	tipos	õe
cercária,	esta	incidência	de	falsos-positivos	pode	aumenur	para	até	10%.	A	reação	não	se	torna	negativa	após	umz	quimioterapia	eficaz,	portanto,	não	serve	como	critério	ce	cura.	A	indicação	da	aplicação	desta	técnica	para	cas-::	individuais	só	se	justifica	para	esclarecer	casos	em	que	i	anamnese	reforça	a	suspeita	de	infecção	e	que	os	v	á	n	:
CAPÍTULO	H	exames	de	fezes	deram	resultados	negativos.	
Um	teste	positivo	individual	justificaria	a	recomendação	de	novos	exames	de	fezes.	A	aplicação	mais	evidente	do	teste	seria	em	inquéritos	epidemiológicos,	pois,	sabendo-se	das	limitações	da	técnica	diante	de	variáveis	como	sexo,	idade,	tratamento	anterior	etc.,	poder-se-ia	estim	ar	a	prevalência	da	endem	ia	em	determinada	área.	A	rapidez	da	leitura
(15	minutos)	e	a	sim 	plicidade	de	execução	da	técnica	permitem	que	uma	equipe	reduzida	de	pessoal	treinado	realize	o	teste,	em	espaço	de	poucas	horas,	em	centenas	de	indivíduos.	
O	custo	por	teste	também	é	reduzido.	A	intraderm	orreação	em	inquéritos	epidemiológicos	deve	sempre	se	associar	ao	exame	de	fezes	quantitativo,	que	é	a	técnica	que	mede	a	carga	parasitária	da	população.	R	eação	Ae	F	ixação	Ao	C	o	m	p	lem	en	to	A	sensibilidade	da	reação	é	de	90%	em	casos	com	exames	de	fezes	positivos.	A	especificidade	é	muito
boa,	ztenos	de	1%	de	falsos-positivos.	A	técnica	não	serve	como	controle	de	cura.	E	uma	técnica	que	já	foi	muito	utilizada	em	estudos	epidemiológicos	e,	hoje	em	dia,	devido	à	sua	tomplexidade,	está	sendo	pouco	utilizada.	Reação	Ae	H	e	m	a	g	lu	tin	a	çã	o	In	A	ireta	A	sensibilidade	varia	de	71	a	93%	e	a	especificidade,	*>%.	É	uma	técnica	pouco
utilizada	devido	a	problemas	rgísticos	(obtenção	e	conservação	das	hemácias	marca:u>	etc.).	R	aA	iom	u	n	oen	saio	Esta	técnica,	na	verdade,	não	leva	nenhuma	vantagem	Tonte	das	citadas	quanto	à	sensibilidade	e	à	especificidade,	-..em	disso,	depende	de	equipamento	sofisticado,	condições	ríoeciais	para	manuseio	de	substâncias	radioativas,	e	tam:c
~	é	difícil	e	cara	a	obtenção	de	radioisótopos.	R	eação	Ae	Im	u	n	oflu	orescên	cia	In	A	ireta	O	teste	apresenta	sensibilidade	semelhante	à	do	teste	áe	fixação	do	complemento,	embora	a	especificidade	seja	rfierior.	A	cura	por	quimioterapia	não	leva	à	negativação	ã	reação	e	o	teste	começa	a	dar	resultados	positivos	entre	♦	r	semanas	após	ocontato	com
cercárias.	De	execução	;:	Tiplicada	e	leitura	demorada,	esta	técnica	não	apresenta	1	intagens	para	ser	empregada	rotineiramente.	a	todas	as	outras	técnicas	sorológicas	até	então	descritas	quanto	à	sensibilidade	e	especificidade.	Além	disso,	o	uso	do	antígeno	do	verme	adulto	é	mais	econômico	conside	rando-se	o	rendim	ento	e	a	facilidade	de
obtenção	e	não	apresenta	quedas	significativas	na	sensibilidade	e	especifici	dade	quando	comparado	com	outros	antígenos	de	obtenção	mais	complexa	e	com	rendimento	menor.	Esta	técnica	tem	a	grande	vantagem	de	usar	quantidades	ínfimas	de	soro	e	antígenos	(microgramas).	Um	técnico	bem	treinado	pode	executar	mais	de	500	reações	em	um
único	dia.	Depois	do	advento	da	técnica	de	ELISA,	os	outros	testes	sorológicos	podem	ser	considerados	obsoletos.	Estudos	em	camundon	gos	e	macacos	Cebus,	seguramente	curados	por	quimiote	rapia,	os	títulos	de	anticorpos	relativos	a	diversos	antígenos	decrescem	significativamente	e	o	teste	se	toma	negativo	em	tomo	do	quarto	mês	após	o
tratamento.	Técnica	Im	u	n	o	en	zim	á	tica	p	a	ra	D	etecçã	o	Ae	A	n	tíg	e	n	o	s	P	a	ra	sitá	rio	s	C	ircu	lan	tes	(E	L	I	S	A	Ae	C	a	p	t	ura	ou	S	anA	uíche)	As	técnicas	desenvolvidas	para	detecção	de	antíge	nos	circulantes	poderiam,	em	princípio,	ser	consideradas	verdadeiros	métodos	diretos,	pois	detectam	matéria-prima	parasitária.	
Entretanto,	como	o	resultado	é	medido	por	desenvolvimento	de	coloração	nas	placas	de	ELISA,	e	não	pela	visualização	do	ovo	parasito,	permanece	a	dúvida	da	posição	real	desta	técnica,	se	direta	ou	indireta.	Nesta	técnica	se	utiliza	um	anticorpo	monoclonal	fixado	às	paredes	das	cubas	da	placa	de	ELISA,	que	se	ligará	aos	determinantes	antigênicos
do	chamado	antígeno	catódico	circulante	ou	anódico	(CCA	CAA),	proveniente	do	soro	ou	urina	de	pacientes	infectados.	Estes	antígenos	circulantes	são	proteoglicanos	provenientes	do	tubo	digestivo	do	verme	e	apresentam	notável	estabilidade	química,	pois	foi	detectado	em	múmias	egípcias	com	milhares	de	anos.	Outra	grande	vantagem,	além	da
estabilidade,	é	o	rápido	desaparecimento	(em	tomo	de	dez	dias)	deste	antígeno	no	sangue	circulante	após	a	cura	por	drogas.	
Ainda	são	necessários	estudos	para	se	chegar	a	uma	melhor	padronização	da	técnica.	R	ea	çã	o	em	C	aA	eia	Ae	P	o	lim	era	se	(P	C	R	—	Polim	erase	C	k	a	in	R	eaction)	A	técnica	de	PCR	tem	m	ostrado	resultados	prom	is	sores,	podendo,	após	alguns	aperfeiçoam	entos	ligados	à	descoberta	de	novos	iniciadores	(prim	ers),	ser	usada	principalmente	nos
casos	de	controle	de	cura	após	quimio	terapia	e	em	infecções	com	baixas	cargas	parasitárias.	O	custo	desta	técnica	e	a	sua	complexidade	ainda	são	fatores	limitantes	para	seu	uso	generalizado.	M	étoAo	Im	u	n	o	en	zim	á	tico	ou	E	L	I	S	A	Este	m	étodo,	hoje	em	dia,	é	um	dos	m	elhores	ins—-m	entos	para	o	diagnóstico	das	doenças	infecciosas	e	3
nasitárias.	P	esq	u	isa	Ae	A	n	tíg	e	n	o	C	ircu	lan	te	p	o	r	C	ro	m	a	to	g	ra	fia	em	P	a	p	e	l	(P	O	C	)	Vários	trabalhos	foram	publicados	nos	quais	se	utili	zaram	vários	tipos	de	antígenos.	
O	excelente	trabalho	de	1	?u	e	Dixon	(1982),	com	amostragem	de	diversos	países,	-	:	'T	a	que	a	técnica	imunoenzimática	é	igual	ou	superior	A	tualm	ente	existe	um	kit	para	diagnóstico	baseado	na	detecção	do	antigeno	circulante	na	urina	(CCA	-	circulating	ccithodic	antigen)	por	cromatografia	em	papel	e	anticorpo	monoclonal.	A	técnica	tem
apresentado	resultados	>	r	"	JLO	22	239	Vida	parasitária	Homem	Homem	Animais	Fonte	de	infecção	Animais	jk	Suscetíveis	Jk	Transmissor	Via	de	eliminação	Porta	de	entrada	v	y	FIGURA	22.10.	Esquema	da	cadeia	epidemiológica	do	Schistosom	a	m	ansoni.	(Segundo	Barbosa	FS.	In:	Cunha	A.	Esquistossomose	mansoni,	1970.)	promissores	em	regiões
da	África	e	já	está	disponível	no	comércio	internacional.	e	jam	ais	abandonaram	o	país	desde	então,	continuavam	a	eliminar	ovos	viáveis	pelas	fezes.	E	p	iá	e	m	io	lo	g	ia	•	Distribuição	Geográfica	H	istó	rico	A	esquistossomose	é	doença	que	interage	com	popu	lações	hum	anas	há	milhares	de	anos.	Foram	encontradas	em	m	úmias	egípcias	da	vigésim	a
dinastia	(>3.000	anos	de	idade)	lesões	típicas	da	doença	e	também	antígenos	do	parasito	detectados	por	anticorpos	monoclonais	em	eluato	de	tecido.	
Em	coprólitos	de	múmias	do	Sudão,	com	mais	de	6	mil	anos,	foram	encontrados	ovos	de	S.	mansoni.	
Sendo	o	homem	o	principal	hospedeiro	vertebrado,	para	manutenção	do	S.	mansoni	na	natureza	é	permitido	supor	que	esta	relação	homem/X	mansoni	se	situe	em	tempos	ainda	mais	remotos.	A	introdução	do	5.	
mansoni	no	Brasil	foi	decorrência	da	introdução	de	escravos	africanos	que	traziam	consigo	o	parasito.	A	presença	de	hospedeiros	intermediários	susce	tíveis	(Biomphalaria)	permitiu	a	instalação	desta	espécie	no	território	brasileiro.	Certamente	o	Schistosoma	haematobium	foi	também	introduzido	nesta	ocasião	com	os	escravos	afri	canos,	como
também,	posteriormente,	o	S.	japonicum	com	imigrantes	asiáticos,	mas	a	ausência	de	moluscos	susce	tíveis	não	perm	itiu	a	instalação	de	focos	de	transmissão	destas	duas	espécies	(S.	japonicum	-	caramujos	do	gênero	Oncomelania	e	S.	haematobium	—caramujos	do	gênero	Bulinus).	Os	focos	primitivos	da	doença	se	instalaram	na	região	canavieira	do
Nordeste	e,	com	os	movimentos	migratórios	em	vários	momentos	da	história	econômica	do	país	(ciclo	do	ouro	e	diamantes,	ciclo	da	borracha,	ciclo	do	café,	indus	trialização	etc.),	a	doença	se	expandiu	para	outras	regiões.	•	Sobreviia	do	S.	mansoni	no	H	om	em	A	sobrevida	do	S.	mansoni	no	homem	pode	ser	longa,	já	que	im	igrantes	oriundos	de	áreas
endêm	icas	que	se	instalaram	há	33	anos	na	Austrália,	área	sem	transmissão,	240	As	Figuras	22.11	(distribuição	da	doença)	e	22.12	(dis	tribuição	dos	caramujos	transmissores)	mostram	uma	estreita	relação	entre	a	presença	de	áreas	de	média	e	alta	endemicidade	e	a	presença	de	Biomphalaria	glabrata.	Podemos	afirmar	que	em	locais	sem
saneamento	básico	onde	ocorre	esta	espécie	há	transmissão	da	esquistossomose	mansoni.	A	presença	de	B.	glabrata	é	responsável	pela	área	contínua	de	transmissão	que	ocorre	desde	o	Rio	Grande	do	Norte	até	Minas	Gerais.	A	espécie	Biomphalaria	straminea	é	a	única	que	transmite	a	doença	no	Ceará,	como	também	nas	zonas	do	agreste	nordestino
e	em	focos	isolados	no	Pará	(Fordlândia.	já	extinto,	e	Belém)	e	G	oiás	(G	oiânia).	Entretanto,	é	a	espécie	que	tem	a	distribuição	geográfica	m	ais	ampla.	
A	Biomphalaria	tenagophila	(d	’Orbigny,	1835)	constitui	o	caramujo	transmissor	em	algumas	regiões	do	Estado	do	Rio	de	Janeiro,	em	extensas	áreas	do	Estado	de	São	Paulo,	Santa	Catarina	e,	em	Minas	Gerais,	em	focos	isolados	nas	cidades	de	Jaboticatubas,	Itajubá,	Ouro	Branco,	Paracatu	e	Belo	Horizonte.	Também	apresenta	ampla	distribuição
geográfica,	partindo	do	Espírito	Santo	até	o	Rio	Grande	do	Sul.	F	a	to	r	e	s	Ligjados	à	P	r	e	se	n	ç	a	e	E	x	p	a	n	s	ã	o	a	a	E	s	q	u	is	to	s	s	o	m	o	s	e	O	clima	de	país	tropical	propicia,	na	maioria	dos	esta	dos	brasileiros,	as	condições	necessárias	para	a	transmissão	da	doença.	Assim,	existe	uma	notável	variedade	de	hábitats	aquáticos,	que	funcionam	como
criadouros	de	moluscos;	as	altas	temperaturas	e	luminosidade	intensa	estimulam	a	mul	tiplicação	de	microalgas,	que	são	o	alimento	dos	moluscos	Por	outro	lado,	a	eclosão	do	miracídio,	sua	penetração	nc	molusco,	a	evolução	das	formas	parasitárias	no	caramu;	c	em	ergência	e	penetração	de	cercárias	são	tam	bém	forte	mente	dependentes	destas
duas	variáveis	(temperatura	e	luminosidade)	(Figura	22.10).	CAPÍTULO	22	/	/	•	*	Pará	-	j	y	/	I	nef	col	Ide	JOVC	gas	fato	ende	Por	i	de	5	vem	ocor	popu	dos	j	s,ex<	A	sexos	tais	di	Q	incidê	111	Biomphalaria	glabrata	HH	B.	straminea	A	t	i	vi	B.	tenagophila	FIGURA	22.12.	Distribuição	geográfica	das	três	espécies	de	Biom	phalaria,	com	importância
epidemiológica	na	esquistossomcs-e	(Conforme	Paraense	L.,	1990.	Elaborada	especialmente	para	este	livro.)	B.	tenagophila	nos	vales	dos	rios	Paraíba	e	Tietê.	N	a	bacia	do	Paranapanem	a,	na	fronteira	com	o	Estado	do	Paraná,	bem	como	no	vale	do	G	uaíba,	no	RS,	a	transm	issão	se	processa	por	intermédio	da	B.	glabrata.	Os	fatores	mais	importantes
relacionados	ao	problema	da	expansão	da	doença	são	migrações	internas,	presença	de	caram	ujos	potencialm	ente	transm	issores,	ausência	de	infraestrutura	sanitária	adequada	na	maioria	do	território	nacional,	educação	sanitária	precária	ou	inexistente	e	dis	seminação	de	espécies	de	Biomphalaria	suscetíveis.	A	população	menos	favorecida	é	a	que
tende	a	migrar	à	procura	de	melhores	condições	de	vida,	seja	para	a	periferia	de	centros	urbanos,	onde	a	manutenção	dos	mesmos	cos	tumes	sanitários	(fossas	desembocando	nos	córregos	etc.)	vai	favorecer	a	implantação	de	novos	focos	de	transmissão,	242	seja	para	colonizar	novas	fronteiras	agrícolas	ou	atividades	de	garimpo	etc.	Linhagens	de	S.
mansoni	desses	pacier:e	poderão	se	adaptar	aos	caramujos	locais;	por	outro	ladr	essas	mesmas	populações	migrantes	poderão	levar	consun	os	caramujos	suscetíveis	das	regiões	de	origem	(através	z	plantas	aquáticas	ornamentais,	aquários,	barcos	etc	>	caramujos	transmissores	podem	ainda	ser	disseminados	z	diversas	outras	maneiras,	tais	como
projetos	de	piscic.	e	“pesque-pague”	(com	os	caram	ujos	ou	desovas	•	com	os	alevinos	para	os	piscicultores	ou	com	os	adultos	para	locais	onde	se	explora	o	sistem	a	“pesqtis	e	pague”),	e	também	por	atividades	de	aquariofilia,	comércic	de	plantas	aquáticas	etc.	Finalmente,	vale	acrescentar	que	já	foram	encontradas	desovas	de	Biom	phalaria	na	parte
inferior	das	patas	de	aves	migratórias,	principalmente	anseriformes	(patos,	marrecos	etc.).	CAPÍTULO	22	O	etárias	naturai	aquátic	profíss	contate	trabalh	de	cana	Im	ur	CAPÍTULO	F	a	to	res	L	ig	a	d	o	s	à	P	o	p	u	la	ç	ã	o	H	u	m	a	n	a	V	a	cin	a	çã	o	As	modificações	ambientais	produzidas	pela	atividade	humana	têm	papel	fundamental	na	cadeia
epidemiológica,	favorecendo	a	proliferação	dos	moluscos	(dispersando	as	espécies,	criando	novos	hábitats	como	valas	de	irrigação	ou	poluindo	com	matéria	orgânica	as	coleções	aquáticas	etc.)	e.	principalmente,	promovendo	a	infecção	deles	através	do	nefasto	sistema	de	descarga	de	instalações	sanitárias	nas	coleções	aquáticas	peridomiciliares.	A
Organização	Mundial	de	Saúde	selecionou,	no	final	do	século	passado,	seis	antígenos	como	possíveis	candida	tos	para	o	desenvolvimento	de	uma	vacina	a	ser	empregada	na	esquistossomose	humana:	glutationa-S-transferase	(GST	28	quilodáltons),	paramiosina	(97	quilodáltons),	IrV5a	(65	quilodáltons),	triose	fosfatase	isomerase	(TPl	-	peptídeo
sintético	M	AP4	de	28	quilodáltons),	Sm	23	(23	quilodál	tons)	e	Sm	14	(14	quilodáltons).	lá	ade	V	ários	estudos	m	ostram	que	as	faixas	etárias	mais	ovens	são	as	que	apresentam	a	maior	prevalência	e	as	car	gas	parasitárias	mais	altas.	Os	fatores	que	explicariam	este	fato	seriam	relacionados	ao	sistema	imunológico,	sistema	endócrino	(hormônios
sexuais)	e	aspectos	comportamentais.	Por	este	motivo,	as	faixas	etárias	abaixo	de	20	anos	e	acima	de	5	refletem	bem	o	perfil	da	doença	na	comunidade	e	ser•em	para	avaliar	o	efeito	de	medidas	profiláticas.	Quando	jcorre	carência	de	m	edicam	entos	para	se	tratar	toda	a	população	infectada,	deve-se	dar	preferência	ao	tratamento	dos	jovens.	Esses
antígenos	são	representados	por	duas	enzimas,	dois	antígenos	de	tecido	muscular	e	dois	de	proteínas	de	superfície	do	parasito.	Infelizmente,	testes	conduzidos	por	outros	grupos	independentes	em	modelo	animal	não	con	seguiram	reproduzir	as	taxas	de	proteção	obtidas	anterior	mente	pelos	autores	originais	e	nenhum	desses	antígenos	atingiu	o	nível
de	proteção	de	40%	(em	relação	ao	total	de	vermes	recuperados	nos	grupos	não	imunizados).	Novos	esquemas	de	imunização,	com	o	uso	de	adju	vantes	que	poderiam	ser	usados	no	homem,	estão	sendo	testados,	e	tam	bém	estão	sendo	realizados	ensaios	com	peptídeos	constituintes	de	proteínas	do	parasito.	Ainda	não	há	uma	vacina	eficaz	disponível,
apesar	dos	vários	estudos.	T	ra	ta	m	e	n	to	S	exo	e	E	tn	ia	As	diferenças	de	prevalência	e	carga	parasitária	entre	?exos	estão	mais	relacionadas	a	problemas	comportamenu	is	do	que	propriamente	imunológicos.	Quanto	à	etnia,	existem	evidências	sobre	uma	menor	incidência	de	formas	graves	em	negros.	A	tiv	id	a	d	e	s	R	ecrea	tiva	s	e	P	ro	fissio	n	a	is
O	clima	tropical	exerce	irresistível	atração	nas	faixas	etárias	m	ais	jov	en	s	para	práticas	recreativas	em	águas	naturais.	Assim,	fica	difícil	coibir	o	contato	com	coleções	-quáticas	naturais	em	épocas	de	forte	calor.	As	atividades	profissionais	m	uitas	vezes	obrigam	o	trabalhador	a	ter	:	:	ntato	prolongado	com	águas	contaminadas	(lavadeiras,
trabalhadores	em	horticulturas,	rizicultores,	trabalhadores	:e	canaviais	irrigados	por	canais	etc.).	Im	u	n	id	a	d	e	P	r	o	te	to	r	a	e	m	P	o	p	u	la	ç	õ	e	s	Como	já	foi	comentado,	os	indivíduos	de	área	endê	mica	que	m	ostram	principalm	ente	o	balanço	positivo	de	!gE	em	relação	ao	IgG4	apresentam	resistência	maior	às	remfecções.	É	im	portante	considerar
que	a	resistência	é	tievida	mais	ao	balanço	positivo	de	IgE	em	relação	ao	IgG4	r	:	que	aos	níveis	absolutos	destes	dois	isótipos	de	imuno.	
:	bulinas.	Também	se	deve	levar	em	consideração	os	indicuos	de	área	endêmica	que	apresentam	comportamento	de	contato	com	águas	com	cercárias	e	sistematicamente	apresentam	exames	de	fezes	negativos.	Nestes	indivíduos,	•erifica-se	o	balanço	positivo	de	IgE	em	relação	ao	IgG4,	orodução	de	gama	interferon	e	anticorpos	antiparamiosina	de	S.
mansoni.	CAPÍTULO	22	O	tratamento	quimioterápico	da	esquistossomose	atra	vés	das	drogas	mais	modernas,	oxamniquina	e	praziquantel,	deve	ser	preconizado	para	a	m	aioria	dos	pacientes	com	presença	de	ovos	viáveis	nas	fezes	ou	na	mucosa	retal.	Deve-se	considerar	que	a	esquistossomose	mansoni	é	uma	doença	resultante	da	reação	inflamatória
dos	ovos	nos	tecidos	e	que,	diariamente,	cada	casal	de	S.	mansoni	pode	levar	à	formação	de	cerca	de	200	granulomas.	Assim,	a	esquistossomose	apresenta	efeito	acumulativo	de	lesões,	o	que	pode	resultar,	ao	longo	do	tempo,	no	aparecimento	de	formas	graves	da	doença.	Por	outro	lado,	mesmo	nos	indiví	duos	com	cargas	parasitárias	baixas	podem
ocorrer	compli	cações,	como	a	presença	de	ovos	na	medula	espinhal	levando	à	paraplegia	e	também,	devido	a	características	peculiares	do	sistema	imunológico	individual,	pode	ocorrer	deposição	de	imunocomplexos	na	membrana	basal	glomerular	gerando	reação	inflamatória	com	graves	consequências	renais.	Em	casos	de	indivíduos	com	alterações
neurológicas,	m	ulheres	grávidas,	doenças	cardíacas	graves	e	hepatite,	deve-se	estudar	criteriosamente	o	uso	de	ambas	as	drogas.	A	suposição	de	que	os	vermes	mortos	por	quimiotera	pia,	quando	levados	pela	circulação	porta,	causariam	lesões	apreciáveis	no	fígado	está	descartada	e,	hoje	em	dia,	não	é	mais	considerada	relevante.	O	tratamento
quimioterápico	demonstrou,	em	vários	estudos	epidemiológicos,	que	pode	prevenir	as	formas	graves	da	doença	e	a	faixa	etária	mais	favorecida	pelo	tratamento	seria	a	de	jovens	até	20	anos.	Uma	droga	que	foi	muito	usada	no	país,	tanto	na	clí	nica	quanto	em	campanhas	de	controle	da	doença,	foi	a	oxam	niquina,	que	apresenta	baixa	toxicidade	e	é
adm	i	nistrada	em	dose	oral	única	em	adultos	(15	mg/kg)	e	em	crianças	dividida	em	duas	doses	diárias	orais	de	10	m	g	"kg	após	as	refeições.	243	A	oxamniquina	pertence	ao	grupo	químico	aminoalquiltolueno	e	seu	mecanismo	de	ação	se	baseia	noefeito	anticolinérgico,	o	qual	aumenta	a	motilidade	do	parasito,	como	também	na	inibição	de	síntese	de
ácidos	nucleicos.	Nas	cepas	já	descritas	como	resistentes	à	droga	esse	efeito	de	inibição	da	síntese	protéica	de	ácidos	nucleicos	é	reversível,	enquanto	nas	linhagens	suscetíveis	esta	alteração	é	irreversível.	Os	efeitos	colaterais	mais	evidentes	são	alucinações	e	tonteiras,	excitação	e	até	mesmo	mudanças	de	compor	tamento,	que	só	permanecem	num
período	de	6	a	8	horas	após	a	adm	inistração.	Deve-se,	assim,	tratar	com	muito	critério	ou	mesmo	trocar	de	droga	em	pacientes	com	mani	festações	neuropsíquicas.	Trabalhos	recentes	mostram	que,	no	esquema	terapêu	tico	descrito,	ocorre	falha	na	cura	parasitológica	em	apre	ciável	número	de	pacientes	tratados	(cerca	de	45%).	Nessa	posologia	há
uma	diminuição	da	população	de	vermes,	de	tal	maneira	que	fica	difícil	de	ser	detectada	por	vários	exa	mes	de	fezes.	A	infecção	nesses	casos	só	pode	ser	detectada	pela	biópsia	retal.	Novos	esquemas	terapêuticos	devem	ser	pensados	com	doses	maiores	de	oxamniquina.	Por	outro	lado,	como	a	droga	atua	nas	formas	evolutivas	da	pele	e	dos	pulm	ões,
os	indivíduos	tratados	com	50	m	g/kg	nos	primeiros	dias	após	forte	suspeita	de	infecção	se	curaram,	enquanto	os	parceiros	que	participaram	do	mesmo	processo	de	infecção	apresentaram	a	doença	muitas	vezes	de	forma	grave.	É	importante	considerar	que,	apesar	das	dificuldades	do	diagnóstico	preciso	nesta	etapa,	se	houver	uma	suspeita	bem
fundamentada	de	infecção	por	cercárias,	vale	a	pena	o	tratamento	na	primeira	semana	após	o	contato,	pois	a	cura	nesta	fase	evita	a	postura	dos	ovos,	elementos	fundamentais	da	patogenia.	O	tratamento	em	larga	escala	com	a	oxamniquina	foi	feito	em	extensas	áreas	do	país	pelo	Ministério	da	Saúde,	originalmente	PECE	(Programa	Especial	de
Controle	da	Esquistossomose)	e	atualmente	PCE	(Programa	de	Controle	da	Esquistossom	ose),	atingindo	milhões	de	pessoas,	e	a	cura	e/ou	a	diminuição	acentuada	da	carga	parasitária	resul	taram	em	baixa	significativa	da	prevalência	e	do	número	de	casos	graves	da	doença	(formas	hepatoesplênicas).	No	gênero	Schistosoma,	a	oxam	niquina	tem	ação
específica	contra	o	S.	mansoni.	O	praziquantel,	a	droga	atualm	ente	de	escolha	para	tratamento	tanto	na	clínica	quanto	em	campanhas	de	con	trole	da	esquistossomose,	atua	contra	todas	as	espécies	do	gênero	Schistosoma	que	infectam	o	homem.	Pertence	ao	grupo	quím	ico	isoquinolino-pirazino,	estrutura	quím	ica	que	dificulta	a	ocorrência	de
resistência	cruzada	com	a	oxamniquina.	O	esquem	a	terapêutico	recomendado	pelo	Ministério	da	Saúde	do	Brasil	seria	60	mg/kg	para	crianças	e	50	mg	para	adultos,	dose	oral	e	única.	É	muito	impor	tante	que	a	droga	seja	administrada	logo	após	uma	refeição	(almoço,	lanche	etc.)	para	que	seja	obtida	melhor	eficácia.	Os	efeitos	colaterais	são	pouco
intensos	e	passageiros,	e	dor	abdominal,	cefaleia	e	sonolência	são	as	mais	importantes.	O	praziquantel	atua	com	pouca	eficácia	também	nas	formas	jovens	do	parasito.	Apresenta	ainda	forte	dependência	com	a	resposta	imune	específica	no	processo	de	eliminação	dos	vermes.	A	droga	atua	principalmente	lesando	o	tegumento	do	parasito,	expondo
assim	antígenos-alvos	da	resposta	imune.	Mostrou-se	também	que	o	conteúdo	de	glutationa	(importante	no	processo	de	desintoxicação	entre	outras	fun	ções)	é	altamente	reduzido	pela	ação	da	droga.	Também	foi	demonstrado	que	a	droga	atua	inibindo	o	sistema	excretor	do	parasito	e	nos	canais	de	Ca++,	causando	contração	muscular.	O	esquema
terapêutico	mencionado	anteriormente	leva	à	cura	de	cerca	de	90%	dos	pacientes	tratados	e	avaliados	pela	biópsia	retal	e	pelo	exame	de	fezes.	Este	medicamento	foi,	a	princípio,	utilizado	no	Brasil	para	tratamento	de	cestódeos.	Hoje	em	dia,	o	Ministério	da	Saúde	(Farmanguinhos	-	FIOCRUZ)	produz	a	droga	com	um	custo	significativa	mente
reduzido	para	uso	em	Saúde	Pública.	P	r	o	fil	a	x	ia	A	esquistossomose	mansoni	tem	no	homem	seu	prin	cipal	hospedeiro	definitivo	e	as	modificações	ambientais	produzidas	pela	atividade	humana	favorecem	a	proliferação	dos	caramujos	transmissores.	As	condições	inadequadas	de	saneamento	básico	são	o	principal	fator	responsável	pela	presença	de
focos	de	transmissão.	É	uma	doença	tipica	mente	condicionada	pelo	padrão	socioeconômico	precário	que	atinge	a	maioria	da	população	brasileira.	A	presença	de	caramujos	transmissores	ou	potencialmente	transmissores,	em	uma	vasta	área	do	território	nacional	ligada	às	intensas	migrações	das	populações	carentes	das	áreas	endêmicas	à	procura	de
empregos	ou	melhoria	de	condições	de	vida,	aponta	fortemente	para	formação	de	novos	focos	de	trans	missão.	Esta	situação	resultaria	na	ampliação	da	já	extensa	área	onde	a	doença	se	instalou.	Essas	considerações	só	permitem	a	inferência	de	que	o	controle	e,	quiçá,	a	erra	dicação	da	doença	no	Brasil,	se	situam,	infelizmente,	em	futuro	remoto.
Apesar	desta	situação,	é	importante	salientar	que	cada	foco	de	transm	issão	tem	características	próprias	e	que	a	estratégia	de	controle	tem	que	levar	em	conta	essas	pecu	liaridades.	Assim,	em	pequenos	focos,	restritos	às	vezes	a	uma	única	coleção	aquática,	o	aterro	ou	a	canalização	deste	criadouro	pode	resultar	na	extinção	do	foco.	As	medidas
profiláticas	gerais	são:	T	ra	ta	m	en	to	d	a	P	opu	lação	V	ários	trab	alh	o	s	epidem	iológicos	m	ostram	que	o	tratamento	em	larga	escala	(todos	os	casos	positivos	detec	tados)	ou	seletivo	(faixas	etárias	mais	jovens)	resultaram	na	redução	significativa	das	formas	hepatoesplênicas.	No	Brasil,	o	program	a	governam	ental	que	se	propôs	a	con	trolar	a
doença,	principalm	ente	através	da	quimioterapia	em	larga	escala	(oxam	niquina	e	praziquantel),	mostrou	que,	após	o	tratamento	de	mais	de	3	milhões	de	indivíduos	das	áreas	endêmicas	do	Nordeste,	ocorreu	uma	acentuada	redução	da	prevalência	e	morbidade	da	doença	nesta	região.	Entretanto,	os	trabalhos	epidemiológicos	mostram	que	após	a
suspensão	do	tratamento	ocorre,	em	poucos	anos,	a	volti	dos	índices	de	prevalência	anteriores.	
S	a	n	e	a	m	e	n	to	B	á	sic	o	E,	sem	dúvida,	a	m	edida	que	resulta	em	benefíc:	:s	duradouros	para	a	comunidade.	
E	imprescindível	ressalrar	CAPÍTULO	z	.	ationa	is	fiiném	foi	;tor	do	scular.	te	leva	iliados	mento	le	cesuinhos	:ativa-	1	■	■	■	■	H	I	H	I	§	1	qUe	0	saneamento	básico	com	construção	de	rede	de	esgotos	e	tratamento	de	água	não	vai	evitar	somente	a	transmissão	da	esquistossomose,	mas	de	todas	as	outras	doenças	de	veiculação	hídrica	decorrentes	de
poluição	fecal,	como	salmoneloses,	hepatites,	giardíase,	amebíase	etc.	Pela	abrangência	sanitária	desta	medida	profilática	e	pela	perenidade	de	seus	efeitos,	o	argumento	de	custo	elevado	se	toma	pífio,	pois	o	retomo	em	qualidade	de	vida	da	população	toma	este	custo	muito	baixo.	A	Constituição	garante	o	direito	a	condições	adequadas	de	saúde	para
o	cidadão,	e	isto	só	pode	ser	alcançado	com	o	saneamento	básico.	C	o	m	b	a	te	a	o	s	C	a	ra	m	u	jo	s	T	ra	n	sm	isso	res	I	\	prinientais	eraçao	das	de	;1	pela	■	■	'	‘P103	"ccâno	nça	de	I	isores,	tensas	licas	à	vida	transxtensa	■	I	I	/C	a	p	itu	lo	2	3	)	Estudos	recentes	indicam	que	a	introdução	de	linhagens	resistentes	de	B.	tenagophila	em	áreas	onde	a
transm	issão	se	processa	por	esta	espécie	tem	propiciado	a	redução	na	transmissão	do	parasito.	Em	um	estudo	piloto	no	município	de	Bananal,	Estado	^30	Pau^0’	a	introdução	da	linguagem	de	B.	tenagophila	Taim	(resistente	ao	S.	mansoní),	criada	em	larga	escala	no	município,	levou	a	cruzamentos	com	a	linhagem	suscetível	local.	Após	15	meses	da
introdução	a	suscetibilidade	dos	descendentes	das	duas	linhagens	mostravam	uma	taxa	de	suscetibilidade	de	somente	2,1%,	quando	exposta	a	miracidios	de	S.	m	ansoni,	enquanto	as	taxas	de	infecção	da	3es	só	i	errate,	em	e	cada	que	a	pecuezes	a	)	deste	adidas	que	o	detec	taram	is.	No	i	conerapia	jstrou	íduos	ítuada	egião.	:	após	.	volta	^	fícios
ssaltar	JLO	22	CAPÍTULO	22	população	local	foi	de	cerca	de	30%.	Este	resultado	apre	senta	perspectivas	do	uso	desta	linhagem	resistente	para	o	controle	da	transmissão	da	esquistossomose	em	áreas	com	transm	issão	por	espécies	suscetíveis	de	B.	tenagophila,	considerando	que	o	caráter	da	resistência	é	dominante.	P	ro	d	u	to	s	C	ercaricidas	d	e	U
so	T	ópico	Existem	substâncias	que,	aplicadas	na	pele,	impedem	a	penetração	cercariana.	O	uso	de	tais	produtos	jamais	pode	ria	ser	preconizado	para	uso	rotineiro.	Só	se	justificaria	o	uso	desses	produtos	em	ocasiões	especiais,	como	em	ope	rários	que	fazem	limpeza	em	canais	com	caramujos	positi	vos,	campanhas	militares	etc.	Por	outro	lado,	esse
conceito	de	uso	tópico	tem	que	ser	revisto,	pois	essas	substâncias	podem	ser	absorvidas	pela	pele	e	causar	efeitos	tóxicos.	C	o	n	c	lu	s	õ	e	s	G	e	r	a	is	Em	resumo,	apesar	da	complexidade	do	problema	de	controle	da	doença	no	país,	é	bom	enfatizar	que	cada	foco	de	transm	issão	apresenta	características	próprias	e	que	algumas	medidas	profiláticas
específicas	podem	ser	ado	tadas	visando	minorar	o	problema.	Deve-se	ainda	ressaltar	que,	no	contexto	geral,	o	saneam	ento	básico,	educação	sanitária	e	tratamento	dos	doentes	são	as	medidas	que,	no	momento,	apresentam	melhor	eficácia	no	controle	da	trans	missão	e	da	morbidade	da	doença.	In	tr	o	d	u	ç	ã	o	C	la	s	s	ific	a	ç	ã	o	As	parasitoses
transm	itidas	por	agentes	etiológicos	qne	exigem	a	participação	de	hospedeiros	intermediários,	como	é	o	caso	da	esquistossomose	mansoni,	faz	com	que	civersos	aspectos	como	desenvolvim	ento,	crescim	ento,	L	:erações	im	unológicas,	bioquím	icas,	citológicas	etc.	:	i	rridas	n	esses	h	o	sp	ed	eiro	s	ten	h	am	im	p	o	rtân	cia	na	i	iboração	de	estratégias
usadas	para	combate	e	controle	lesses	m	oluscos,	pois	interferem	na	cadeia	de	transmisb	c	da	parasitose.	A	com	patibilidade	parasitária	entre	os	»	:	uscos	transm	issores	da	esquistossom	ose	e	o	parasito	-	-	stosom	a	m	ansoni	Sam	bon,	1907	é	um	reflexo	da	:	-scetibilidade	do	caramujo	e	da	infectividade	do	tremaoeo.	resultantes	de	um	longo	processo
de	coevolução	■irasito-hospedeiro.	Os	caramujos	transmissores	da	esquistossomose	man	soni	no	Brasil	pertencem	ao:	Quanto	à	antiguidade	e	a	origem	desses	m	oluscos,	_are	citar	a	síntese	do	Dr.	W.	
Lobato	Paraense:	“Os	regis~	:s	geológicos	mais	antigos	para	os	moluscos	da	família	i^	n	o	rb	id	a	e	com	provam	sua	presença	na	Europa	e	nos	EL	A	desde	o	período	Jurássico,	há	cerca	de	160	milhões	se	anos.	Como	as	conchas	do	Jurássico	não	apresentam	aferen	ças	notáveis	em	com	paração	com	a	de	períodos	r	-	ogicos	ulteriores,	ou	da	fauna
moderna,	é	óbvio	que	.	família	deve	ter	existido	em	períodos	geológicos	mais	g	ds.	pelo	menos	desde	o	Triássico,	há	200	milhões	de	h	so	s.	quando	apenas	despontavam	os	dinossauros,	e	40	nrihões	de	anos	antes	de	aparecerem	os	primeiros	traços	is	mamíferos.	Desde	então	extinguiram-se	os	dinossauros	~	_meras	fam	ílias	de	anim	ais	e	vegetais,
enquanto	os	irarxirbídeos	sobrevivem	até	hoje,	ocupando	as	águas	conjmentais	de	todo	o	planeta	entre	as	latitudes	70	N	e	40	S.	
L-rante	esses	200	milhões	de	anos	resistiram	às	mais	drás~cí?	alterações	ambientais,	acumulando	um	a	experiência	:	:	acionária	geradora	de	vasto	repertório	de	estratégias	de	sobrevivência,	que	incluem	as	capacidades	de	autofecuncaçào,	estivação,	hibernação,	diapausa,	enterram	ento	no	solo	e	altíssima	prolificidade”.	CAPÍTULO	23	•	Filo	M	ollusca
(m	ollis	=	mole):	anim	ais	de	corpo	mole,	revestidos	por	um	tecido	especial,	o	manto	(que	produz	a	concha),	cabeça	anterior,	com	saco	bucal	e	rádula,	pé	ventral	e	corpo	geralmente	protegido	por	uma	concha	calcária.	•	Classe	Gastropoda	(gaster	=	ventre	+	podos	=	pé):	possuem	superfície	ventral	lisa	e	achatada,	em	forma	de	sola,	a	qual	adere	ao
substrato,	permitindo	a	loco	moção	do	animal	por	deslizamento.	•	Subclasse	Pulmonata:	possuem	saco	pulmonar	com	uma	abertura	contrátil,	o	pneumóstoma;	são	herma	froditas	e,	geralmente,	ovíparos.	•	Ordem	Basommomatophora	(basis	=	base	+	ommatos	=	olho	+	pherein	=	portar):	possuem	os	olhos	na	base	dos	tentáculos.	•	Família	Planorbidae:



a	maioria	das	espécies	apre	senta	concha	plano-espiral,	ou	seja,	crescimento	dos	giros	ou	voltas	em	espiral	plana	em	torno	de	um	único	eixo,	a	columela	ou	eixo	columelar;	•	Gênero	Biomphalaria	(bis	=	dois	+	omphalos	=	um 	bigo):	concha	discoidal	com	crescimento	formando	um	aprofundam	ento	do	giro	central	em	ambos	os	lados,	que	lembra	um
umbigo.	A	té	o	presente,	foram	identificadas	11	espécies	e	um	a	subespécie	pertencentes	ao	gênero	Biomphalaria'.	Biomphalaria	glabrata	(Say,	1818),	Biom	phalaria	tenag	o	p	h	ila	(	d	’O	rbigny,	1835),	B	io	m	p	h	a	la	ria	stra	m	in	ea	(Dunker,	1848),	Biomphalaria	amazônica	Paraense,	1966,	Biomphalaria	peregrina	(d’Orbigny,	1835),	Biomphalaria
cousini	Paraense,	1966,	Biomphalaria	intermedia	(Paraense	e	Deslandes,	1962),	Biomphalaria	kuhniana	(Clessin,	1883),	B	iom	phalaria	schram	m	i	(C	rosse,	1864),	Biom	phalaria	247	FIGURA	23.1.	Distribuição	geográfica	de	B.	glabrata	em	Carvalho	e	Caldeira,	2004.)	(A);	B.	tenagophila	em	(B);	e	B.	straminea	em	oligoza	Paraense,	1975,	Biomphalaria
occidentalis	Paraen	se,	1981	e	Biomphalaria	tenagophila	guaibensis	Paraense,	1984.	Destas,	apenas	as	três	primeiras	foram	encontradas	eliminando	cercárias	na	natureza,	sendo,	portanto,	transmis	soras	da	esquistossom	ose	mansoni	nas	Américas	(Figura	23.1).	Biomphalaria	amazônica,	B.	
peregrina	e	B.	cousini	são	consideradas	hospedeiras	potenciais	do	trem	atódeo	S.	mansoni,	pois	eliminaram	cercárias	após	terem	sido	expos	tas	à	infecção	experimental	em	laboratório.	É	importante	destacar	que	essas	espécies	nunca	foram	encontradas	com	infecção	natural	(Capítulo	58	-	Exame	de	Vetores).	(C)	no	Brasil.	(Segur:	S.	mansoni
intramolusco	uma	das	técnicas	utilizadi;	é	a	LAMP	(loop-mediated	isothermal	amplificador,	i	B	io	lo	g	ia	As	espécies	do	gênero	Biomphalaria	apresentam	con	cha	discoidal	de	tamanho	variado,	alcançando	até	cerca	de	40	mm	de	diâm	etro,	dependendo	da	espécie;	hemolinfa	vermelha	devido	à	presença	de	hemoglobina	e	tubo	renal	em	J.	Possuem
sistemas	respiratório,	circulatório,	digestivo,	excretor,	nervoso	e	sistema	genital	masculino	e	feminino	(Figuras	23.2	e	23.3).	id	e	n	t	ific	a	ç	ã	o	A	identificação	específica	nunca	deve	ser	realizada	com	base	apenas	na	análise	das	conchas,	mas	sim	em	conjunto	com	a	análise	da	morfologia	interna,	principalmente	dos	órgãos	reprodutores	masculinos	e
femininos	(Figuras	23.2	a	23.6).	Nos	últimos	anos,	estudos	moleculares	mostraram-se	eficazes	em	identificar	as	espécies,	utilizando	principal	mente	as	seguintes	técnicas:	•	PCR-RFLP	(reação	em	cadeia	da	polimerase	e	análise	de	polimorfismos	de	tamanho	de	fragmentos	de	restri	ção),	a	qual	se	baseia	na	amplificação	de	uma	região	de	interesse	do
DNA	e	na	posterior	digestão	deste	produto	com	enzimas	de	restrição,	que	cortam	sítios	específicos	e	geram	fragmentos	de	tamanhos	diferen	tes.	A	D	del	foi	a	enzima	que	gerou	melhores	perfis	na	diferenciação	das	espécies	brasileiras	do	gênero	Biom	phalaria.	Os	perfis	obtidos	com	essa	enzima	para	as	espécies	e	subespécie	de	Biomphalaria	que
ocorrem	no	Brasil	estão	representados	na	Figura	23.7;	•	Multiplex-PCR:	na	qual	múltiplos	pares	de	prim	ers	são	utilizados	em	um	a	m	esm	a	PCR,	fazendo	com	que	diferentes	regiões	sejam	amplificadas	sim	ulta	neamente,	gerando	amplicons	de	tamanhos	diferentes	que	permitem	também	a	diferenciação	das	espécies;	•	Sequenciam	ento	genético:
sequenciam	ento	das	re	giões	ITS1	e	ITS2	(regiões	espaçadoras	internas),	18s	e	COI	(citocromo	oxidase	I)	da	sequência	de	DNA.	Já	para	a	detecção	de	infecção	por	formas	larvais	de	248	FIGURA	23.2.	Conchas	de	B.	glabrata	(A);	B.	tenagophila	B.	straminea	(C)	(x2).	(Segundo	Paraense,	1970.)	(B)	e	CAPÍTULO	23	233.	Animal	de	Biomphalaria	visto	do
lado	esquerdo,	com	o	manto	parcialmente	levantado,	an:	ânus;	c:	cabeça;	cl:	crista	rral;	cm:	colar	do	manto;	cp:	cavidade	pulmonar;	ct:	crista	retal;	et:	estômago;	ga:	glândula	de	albúmen;	gd:	glândula	t:	a:	intestino	anterior;	im:	intestino	médio;	ip:	intestino	posterior;	mc:	músculo	columelar;	mf:	mufla;	ms:	massa	cefaloorifício	genital	masculino;	ot:
ovotestis;	p:	pé;	pn:	pneumóstoma;	ps:	pseudobrânquia;	rt:	reto;	te:	tentáculo;	tr:	tubo	o	:	veia	pulmonar;	vr:	veia	renal;	mc:	musculo	columelar;	e	cl:	crista.	(Segundo	Paraense,	1975.)	xbhibitat	de	preferência	da	Biomphalaria	para	coloni-m-A	•	r	de	microflora	rica,	bastante	matéria	orgânica,	boa	i	e	,	tem	peratura	m	édia	da	água	entre	20°	e	26°C,	le
.tro	tendendo	a	alcalino,	salinidade	abaixo	de	3	por	pouca	turbidez	e	velocidade	da	água	inferior	a	30	com	leito	raso,	lodoso	ou	rochoso	e	vegetação	enrai—2:5	próxima	das	margens.	responsáveis	pela	grande	capacidade	para	a	colonização	dos	hábitats,	uma	vez	que	em	menos	de	30	dias	atingem	a	maturidade	sexual,	iniciando	a	oviposição.	Estudos
rea	lizados	por	W.	L.	Paraense	demonstraram	que	um	único	exemplar	de	B.	glabrata	é	capaz	de	produzir,	em	90	dias,	três	gerações	de	embriões	viáveis,	totalizando	10	milhões	de	descendentes.	São	animais	raspadores	e	a	alim	entação	é	a	base	de	e	outros	órgãos	de	plantas	aquáticas,	algas,	bactérias,	excrementos	de	outros	animais	etc.	As	posturas
são	realizadas	quase	diariamente,	em	ge	ral	à	noite,	e	as	desovas	(ou	seja,	ovos	contidos	em	mas	sas	gelatinosas)	são	depositadas	em	qualquer	estrutura	sólida	submersa,	como	plantas,	paredes,	pedras,	madeira,	concha	de	outros	m	oluscos	e	até	m	esm	o	vasilham	es	de	plástico	e	pedaços	de	isopor	encontrados	em	coleções	Embora	sejam
hermafroditas,	podendo	realizar	a	auto—ção,	estes	caramujos	têm	preferência	pela	reprocruzada.	A	reprodução	é	um	dos	principais	fatores	aquáticas	poluídas.	A	eclosão	dos	novos	caramujos	ocorre,	aproxim	adam	ente,	7	dias	após	a	postura.	O	tamanho	do	molusco	tem	relação	com	a	densidade	populacional	e	as	condições	das	águas.	Em	águas
correntes	o	tamanho	médio	é	m	enor	que	em	águas	paradas,	onde	se	concentra	mais	alimento.	D	e	sc	r	iç	ã	o	tias	E	sp	é	c	ie	s	T	ra	n	sm	isso	ra	s	N	a	tu	r	a	is	da	E	s	q	u	is	to	s	s	o	m	o	s	e	m	a	n	s	o	n	i	B	io	m	p	h	a	la	ria	g	la	b	ra	ta	(S	ay	,	1	8	1	8	)	Principal	espécie	hospedeira	do	S.	m	ansoni	por	ser	altamente	suscetível	ao	trematódeo,	sendo	o	mais
eficiente	transmissor	da	esquistossomose	nas	Américas,	com	taxas	de	infecção	natural	de	até	80%.	Há	relatos	de	que	um	único	exemplar	pode	eliminar	até	18	mil	cercárias	por	dia.	Os	exemplares	adultos	possuem	concha	entre	20	e	40	mm	de	diâmetro,	5	e	8	mm	de	largura	e	cerca	de	6-7	giros;	com	paredes	laterais	dos	giros	arredondadas.	Sua
principal	característica	diagnostica	é	a	presença	de	uma	crista	pigmen	tada	sobre	o	tubo	renal	no	manto,	sendo	que	nos	indivíduos	jovens	somente	se	observa	uma	linha	pigmentada,	sobre	a	qual	se	desenvolverá	a	crista	renal;	em	seu	sistema	reprodu	tor	há	uma	bolsa	vaginal	bem	definida	(Figura.	23.4).	Encontrada	em	uma	faixa	contínua	em	todos	os
esta	dos	brasileiros	situados	entre	o	Rio	Grande	do	Norte	e	o	Paraná;	possui	registro	de	ocorrências	em	algumas	locali	dades	do	Pará,	M	aranhão,	Piauí	e	Rio	Grande	do	Sul.	B	io	m	p	h	a	la	ria	ten	a	g	o	p	h	ila	(d	O	rb	ig	fn	y	,	1835)	A	concha	do	exem	plar	adulto	varia	entre	15	e	35	mm	de	diâmetro,	11	mm	de	largura	e	cerca	de	7-8	giros	carenados,	ou
seja,	uma	quilha,	em	ambos	os	lados	da	concha,	sendo	mais	acentuada	no	lado	esquerdo.	Sua	anatomia	é	quase	idêntica	à	de	B.	glabrata,	diferindo	pela	ausência	da	crista	e	linha	renal	no	manto,	presentes	em	B.	glabrata	(Figura.	23.5).	
Sua	distribuição	está	mais	restrita	ao	sul	do	país,	abran	gendo	o	sul	da	Bahia,	Espírito	Santo,	Minas	Gerais,	Rio	de	Janeiro,	Paraná,	Rio	Grande	do	Sul,	Santa	Catarina,	São	Paulo,	além	de	algumas	localidades	no	Distrito	Federal	e	Goiás.	O	encontro	dessa	espécie	naturalm	ente	infectada	por	S.	mansoni	no	Vale	do	Paraíba,	no	estado	de	São	Paulo,	perm
itiu	caracterizar	variações	nas	cepas	do	parasito	em	relação	à	linhagem	do	hospedeiro	intermediário,	ou	seja,	adaptações	fisiológicas	na	com	patibilidade	molusco-trematódeo	digenético.	Geralmente,	as	taxas	de	infecção	são	baixas,	mas	há	exceções	como,	por	exemplo,	B.	tenagophila	de	Cabo	Frio,	RJ,	(onde	não	existe	transmissão	da	esquistos-
somose),	chega	a	ser	100%	suscetível	à	cepa	SJ	de	S.	man	soni	oriunda	de	B.	tenagophila	do	Vale	do	Paraíba,	SP.	B	io	m	p	h	a	la	ria	stra	m	in	e	a	(D	u	n	k	e	r,	1	8	4	8	)	E	a	menor	das	três	espécies	transmissoras	naturais	de	S.	mansoni	e	ocorre	em	quase	todas	as	bacias	hidrográficas	250	do	Brasil,	em	coleções	hídricas	permanentes	ou	tempc	rias,
sendo,	dentre	as	espécies	transmissoras	de	S.	m	ansaA	a	mais	bem	adaptada	ao	clima	seco	do	Nordeste.	Os	exem 	plares	adultos	possuem	entre	10	e	16	mm	de	diâmetro,	com	3	a	4	mm	de	largura	e	cerca	de	5	giros	arredondados	C	principal	caráter	diagnóstico	é	a	presença	de	uma	série	ac	ondulações	transversais	(enrugamento	vaginal)	nas	parece
dorsal	e	esquerda	da	vagina	(Figura	23.6).	Não	possui	c	r	s	a	renal	e	estudos	microanatômicos	revelaram	a	ocorrer,	a	de	três	camadas	musculares	na	bainha	do	pênis.	Diante	s	semelhança	morfológica	entre	B.	straminea,	B.	kahnians	c	B.	
intermedia,	W.	L.	Paraense	propôs	o	agrupamento	i^s	três	espécies	no	complexo	Biomphalaria	straminea,	o	aat	foi	posteriormente	confirmado	por	estudos	moleculares	|	Apesar	de	apresentar	baixos	índices	de	infecção	nareral,	é	a	principal	espécie	responsável	pela	transmissão	zí	esquistossomose	no	Nordeste	do	Brasil	(Figura	23.9),	oaae	geralm	ente
ocorre	em	grandes	densidades,	e	em	a	l	g	a	s	focos	como	Fordlândia,	PA,	e	Padre	Bernardo,	GO.	Posse	uma	notável	dependência	entre	as	linhagens	geográficas	3	parasito	e	as	cepas	locais	da	espécie.	
Assim,	só	se	corseguem	infectar	exemplares	de	B.	straminea	do	Ceará	c	o	t	i	cepa	local	de	S.	mansoni.	F	a	to	r	e	s	A	m	b	ie	n	ta	is	q	u	e	A	fe	ta	m	a	E	v	o	lu	ç	ã	o	d	o	S	.	m	a	n	s	o	n	i	n	o	s	M	olu	sco?	H	o	s	p	e	d	e	ir	o	s	Fatores	am	bientais	têm	m	ostrado	influência	sotac	as	formas	larvais	intramolusco	de	S.	mansoni.	Quand:	molusco	encontra-se	em
ambiente	sujeito	a	secas	sa	z	o	n	a	ocorre	o	processo	de	diapausa	ou	anidrobiose	e,	simu	_~	neam	ente,	um	a	parada	no	desenvolvim	ento	larval,	c	isa	esteja	infectado	por	S.	m	ansoni.	O	m	olusco	co	n	seg	.:	baixar	seu	metabolismo,	reduzindo	seu	peso	corpóreo	áe	1/6	a	1/7	do	volume	normal,	e	secreta	uma	camada	espe-	a	de	muco,	o	epifragma,	que
veda	a	abertura	da	concha.	3t	forma	a	evitar	a	perda	de	líquido.	
Em	B.	glabrata,	fe~	m	eno	sem	elhante	já	foi	registrado,	com	o	encontro	de	exem	plares	com	a	m	assa	corporal	retraída	e	a	preseoci	de	lamelas	internas	na	concha,	para	evitar	a	desidrata.!	do	animal.	Com	o	retomo	das	chuvas,	ambos,	caram	uj:	f	parasito,	voltam	a	ter	desenvolvimento	normal,	cheganc:	.	fase	de	eliminação	de	cercárias.	Porém,
naqueles	cararo.	jos	nos	quais	a	infecção	na	estação	seca	se	encontra	na	fase	de	esporocisto	secundário,	ou	de	eliminação	de	cercar.a;	pode	ocorrer	autocura.	Em	ambos	os	casos,	o	índice	de	mortalidade	é	muito	alto.	Fatores	como	temperatura,	densidade	populaciona	;	radiação	são	também	responsáveis	por	alterações	compcrtamentais	nos	moluscos.
S	is	te	m	a	Ae	D	e	fe	s	a	Aos	M	o	lu	sco	s	A	especificidade	na	relação	entre	parasito	e	hospede	*	intermediário	sugere	complexos	mecanismos	adaptativos	N	esse	processo	de	interação	trem	atoda-caram	ujo	ex.r.i	um	com	ponente	de	grande	im	portância	que	é	o	siste—i	de	defesa	interno	do	m	olusco.	Esse	sistem	a	é	diferente	CAPÍTULO	n	RGURA	23.4.
Sistema	genital	de	Biomphalaria	glabrata.	c	c	:	canal	coletor	do	ovoteste;	eg:	encruzilhada	genital;	odp:	ovispermir„to	proximal;	odd:	ovispermiduto	distai;	ot:	ovoteste;	vs:	vesicula	seminal;	bp:	bainha	do	pênis;	cd:	segmento	distai	do	canal	:e-erente;	cd':	segmento	proximal	do	canal	deferente;	ed:	espermiduto;	ga:	glândula	do	albúmen;	mr:	músculo	do
complexo	ceniano	(retrator);	pr:	prepúcio;	cp:	canal	prostático;	p:	próstata;	bo:	bolsa	do	oviduto;	bv:	bolsa	vaginal;	e:	espermateca;	ces:	canal	da	espermateca;	gn:	glândula	nidamental;	o:	oviduto;	v:	vagina;	ut:	útero.	(Segundo	Paraense,	1975.)	FIGURA	23.5.	Sistema	genital	de	Biomphalaria	tenagophila.	PP:	prepúcio;	od:	oviduto;	ov:	ovário;	va:
vagina;	es:	espermateca;	vs:	vesícula	seminal.	
(Segundo	Paraense,	1975.)	CAPÍTULO	23	251	FIGURA	23.6.	Sistema	genital	de	Biomphalaria	stram	inea.	ev:	enrugamento	vaginal;	bo:	bolsa	do	oviduto;	bp:	bainha	do	pi	cc:	canal	coletor	do	ovotestis;	cd:	segmento	proximal	do	canal	deferente;	cd':	segmento	distai	do	canal	deferente;	ces:	can.	espermateca;	cp:	canal	prostático;	e:	espermateca;	ed:
espermiduto;	eg:	encruzilhada	genital;	gn:	glândula	nidamental;	mr:	i	culo	retrator	complexo	peniano;	o:	oviduto;	odd:	segmento	distai	do	ovispermiduto;	odp:	segmento	proximal	do	ovispermic	ot:	ovotestis;	p:	próstata;	pr:	prepúcio;	ut:	útero;	v:	vagina;	vs:	vesícula	seminal.	
(Segundo	Paraense,	1970.)	do	sistema	imune	de	mamíferos	porque	faltam	linfócitos,	im	unoglobulinas,	sistema	de	complemento	e	respostas	a	antígenos	específicos.	Apesar	da	ausência	desses	elemen	tos,	ele	é	capaz	de	discriminar	claramente	entre	o	próprio	e	o	não	próprio	e	pode	eliminar	doses	maciças	de	bactérias	vivas	injetadas.	O	sistema
compreende	elementos	celulares	e	humorais	que	agem	juntos	na	destruição	do	não	próprio.	A	resposta	celular	é	formada	por	quatro	diferentes	tipos	de	células.	Três	delas	são	as	chamadas	células	fixas	ou	não	circulantes,	que	são:	células	endoteliais	bloqueadoras	de	antígenos,	células	reticulares	e	células	do	poro.	As	células	bloqueadoras	de	antígenos
presentes	nos	espaços	hemolinfáticos	impedem	a	disseminação	de	microrganismos	e	os	apresentam	às	células	fagocitárias	móveis.	As	células	reticulares	estão	presas	aos	tecidos	por	fibrilas	extracelulares	e	têm	uma	alta	capacidade	de	endocitar	partículas	de	material	não	próprio.	As	células	do	poro	estão	diretamente	252	ligadas	às	células	reticulares
e	têm	um	papel	seletiv	endocitose	de	proteínas.	O	mais	proeminente	papel	de	defesa	contra	as	h	Digenea	é	desenvolvido	por	células	móveis	denomin	hem	ócitos.	
São	encontrados	circulando	na	hemolin	por	possuírem	os	caram	ujos	sistema	vascular	abert	hem	ócitos	se	movem	livrem	ente	para	dentro	e	fort	tecidos.	
Devido	à	sua	alta	mobilidade,	desenvolvem	vigilância	contínua	nos	tecidos.	Os	hemócitos	aprese	heterogeneidade	m	orfológica	e	bioquím	ica.	Algun:	denominados	round	cells	ou	hialinócitos	e	têm	um	m	grande	para	o	tam	anho	do	citoplasm	a,	pouca	estr	lisossom	al	e	m	ostram	pouca	tendência	a	expandi	vidro,	form	ar	pseudópodes	ou	fagocitar
objetos.	O	são	chamados	granulócitos,	têm	relativamente	mais	plasm	a	e	lisossomos,	formam	pseudópodes	e	são	£	em	fagocitose.	Utilizando	cepas	suscetíveis	e	resisl	CAPÍTI	Btt	Btg	Boc	Bk	Bs	Bi	Bp	Bo	Bsch	Ba	72-	U	23.7.	Representação	esquemática	dos	padrões	de	restrição	do	ITS	rDNA	de	10	espécies	brasileiras	de	B	i	o	m	p	h	a	l	a	r	ia	e	i	s-
oespécie,	produzida	com	a	enzima	Ddel.	A	legenda	mostra	as	abreviações	de	cada	espécie.	B.	g	la	b	r	a	ta	(Bg);	B	.t.	t	e	n	a	Btt);	B	.t.	g	u	a	i	b	e	n	s	i	s	(Btg);	B.	o	c	c	i	d	e	n	t	a	l	i	s	(Boc);	B.	k	u	n	h	i	a	n	a	(Bk);	B.	s	t	r	a	m	i	n	e	a	(Bs);	B.	
i	n	t	e	r	m	e	d	i	a	(Bi);	B.	p	e	r	e	g	r	in	a	(Bp);	iBo);	B.	s	c	h	r	a	m	m	i	(Bsch)	e	B.	a	m	a	z	ô	n	i	c	a	(Ba).	Marcadores	de	peso	molecular	são	mostrados	a	esquerda	do	gel.	(Vidigal	2000.)	iujos	B.	glabrata	e	B.	
tenagophila,	demonstrou-se	i	er	diferenças	significativas	no	número	de	células	ias,	nem	entre	cepas	da	m	esm	a	espécie,	nem	entre	espécies	diferentes.	resposta	hum	oral	tam	bém	ocorre	nos	caram	ujos	eira	diferente	dos	vertebrados.	Em	invertebrados,	ttc	i:	produzem	imunoglobulinas,	o	reconhecimento	é	i	por	lectinas.	As	lectinas	são	proteínas	com
habide	se	ligar	a	carboidratos	de	m	aneira	específica	e	r.	ei.	Estas	lectinas	são	sintetizadas	por	hemócitos	e	■	rresentes	no	plasma,	onde	imobilizam	o	objeto	estraro	r	aglutinação.	A	presença	de	lectinas	no	plasma	de	j.	que	têm	receptores	para	carboidratos,	que	ocori	^	n	e	m	na	superfície	de	esporocistos,	sugere	a	base	da	■entre	hemócito-
esporocisto	de	S.	mansoni	(Figura	Por	outro	lado,	existe	a	ocorrência	de	açúcares	idêntiTemócitos	de	ambas	as	cepas,	suscetível	e	resistente,	ente	fucose,	N-acetil-galactosam	ina,	N-acetil-ma,	galactose,	glucose	e	manose.	A	presença	ou	de	opsoninas	solúveis	na	hemolinfa	permite	a	inteaemócito-parasito	e	determina	se	uma	cepa	de	B.	glaz	-esistente
ou	não	a	uma	dada	cepa	de	S.	mansoni.	os	sobre	a	atividade	fagocitária	dos	hem	ócitos	ícos	indicam	que	os	fatores	plasm	áticos	não	são	"mente	requeridos,	em	bora	a	eficácia	do	recoito	de	partículas	estranhas	aumente	na	presença	àio	res.	
A	presença	de	aglutininas	(opsoninas)	foi	no	plasma	de	duas	linhagens	de	B.	glabrata	*	que	se	ligavam	a	esporocistos	fixos	de	S.	manissis	aglutininas	estavam	ausentes	em	três	linhagens	rata	suscetíveis.	i	de	superfície	do	esporocisto	de	uma	cepa	de	de	27,	39,	40	e	70	kDa,	reagiram	com	epítopos	resistentes,	enquanto	somente	um	antígeno	de	ce	70
kDa	foi	reconhecido	por	epitopos	de	uma	ivel	de	B.	glabrata.	As	citocinas,	que	têm	variadas	funções	nos	vertebra	dos,	onde	agem	nos	sistemas	nervoso,	endócrino	e	imunológico,	parecem	também	estar	presentes	nos	invertebrados.	
A	IL-1,	que	nos	vertebrados	está	presente	em	processos	inflamatórios,	na	regulação	de	sintese	de	proteínas	e	dife	renciação	celular,	nos	moluscos,	é	produzida	nos	tecidos	nervosos.	E	sta	produção	está	relacionada	com	fatores	como	estim	ulação	dos	hem	ócitos,	estim	ulação	da	proli	feração	celular,	fagocitose	e	produção	de	Or	Linhagens	suscetíveis
de	B.	glabrata	têm	significativamente	menos	sIL-1	(m	olécula	tipo	IL-1	dos	vertebrados,	produzida	pelos	m	oluscos)	no	seu	plasm	a	do	que	os	de	linhagens	resistentes.	Além	disso,	os	caramujos	resistentes	mantêm	quantidades	significativamente	mais	altas	de	sIL-1,	após	exposição	ao	S.	mansoni,	do	que	os	caramujos	de	linha	gens	suscetíveis.	A	morte
do	esporocisto	parece	ocorrer	por	produção	e	liberação	de	peroxidase,	superóxido	e	peróxido	de	hidro	gênio,	que	foram	encontrados	dentro	da	cápsula	formada	quando	do	encapsulam	ento	do	parasito.	Esses	metabólitos	são	fatais	para	esporocistos	de	S.	
mansoni,	quando	incubados	in	vitro.	A	presença	da	peroxidase	na	morte	do	parasito	sugere	que	ocorra	um	a	citotoxicidade	mediada	por	hemócito,	um	processo	similar	à	citotoxicidade	celular	m	ediada	anticorpo-dependente	(ADCC),	que	ocorre	nos	mamíferos.	Outro	mecanismo	que	também	causaria	a	morte	do	esporocisto	seria	de	natureza	mecânica.
A	pseudopodia	agressiva	dos	hemócitos	de	caramujos	resistentes	pode	des	truir	diretamente	o	tegumento	do	parasito,	uma	estrutura	necessária	para	aquisição	de	nutrientes	e	m	anutenção	do	balanço	osmótico.	Já	está	bem	com	provado	nas	formas	parasitárias	do	hospedeiro	vertebrado	que	a	presença	de	determinantes	antigênicos	semelhantes	ao	do
hospedeiro	na	superfície	do	pa	rasito	levaria	a	um	não	reconhecimento	pelo	sistema	de	defesa	do	hospedeiro.	As	larvas	de	trem	atódeos	também	se	utilizam	de	imunoevasâo,	como	estratégia	para	fugir	da	253	ação	do	sistema	de	defesa	intramolusco.	Já	foi	demonstrado	que	a	lesão	da	superfície	dos	esporocistos	provavelmente	promoveria	a	exposição
de	antígenos	não	próprios,	resul	tando	em	destruição	de	estruturas	parasitárias	por	ação	de	enzimas	de	lisossomos	dos	hemócitos	ativados.	Duas	são	as	estratégias	usadas	pelos	trematódeos	para	adquirir	determinantes	antigênicos	do	hospedeiro	e,	con	sequentemente,	evadir-se	da	resposta:	o	disfarce	ou	mime	tismo	molecular,	cujo	princípio	é	a
síntese,	pelo	parasite,	de	determinantes	antigênicos	semelhantes	ao	do	hospedeir;	e	o	m	ascaram	ento	antigênico,	no	qual	os	esporocistos	absorveriam	em	sua	superfície	antígenos	do	plasm	a	c:	hospedeiro,	como	hemaglutininas	e	componentes	plasmzticos	solúveis.	Controle	e	Combate	aos	Caramnjos	Transmissores	FIGURA	23.8.	Modelo	esquemático
de	reconhecimento	por	hemócitos	de	parasitos	incompatíveis.	P:	Parasito;	>	sítio	de	ligação	de	polipeptídeo;	-•	polipeptídeo;	molécula	de	reconhecimento;	*-	cadeia	carboidrato;	■*-	região	de	ligação	do	receptor	multivalente;	u-	sítio	de	ligação	do	carboidrato;	e	obter	quantidades	suficientes	de	larvas	filarioides	de	S.	stercoralis,	situação	vencida	com
sucesso	pelo	emprego	de	5	ratti,	S.	venezuelensis	ou	S.	cebus	como	fontes	alternati\	de	antígenos	heterólogos.	Outra	limitação	é	o	fenômeno	d;	“reação	cruzada”	com	outras	parasitoses,	principalmente	esquistossomose	e	filariose	e,	dependendo	do	método,	com	ancilostomídeos.	No	decorrer	dos	anos	têm	sido	desenvolvidos	diferen	tes	testes
imunológicos:	a	intradermorreação,	que	sinaliza	i	resposta	imune	celular	do	hospedeiro,	foi	a	reação	pioneira	Embora	não	seja	atualmente	utilizada	na	rotina	diagnostica.	
sua	reintrodução	é	possível	com	o	desenvolvim	ento	de	testes	cutâneos	empregando-se	antígenos	recombinantes	A	resposta	imune	hum	oral	é	avaliada	pela	detecção	de	anticorpos	IgG	e	subclasses	(principalmente	IgG4),	IgA.	IgM	e	IgE	no	soro,	saliva,	leite	ou	ocasionalm	ente	em	liquor.	V	ários	m	étodos	descritos,	incluindo	a	aglutina	ção	indireta	em
partículas	de	gelatina,	hemaglutinaçãc	indireta,	radioim	unoensaio,	radioim	unoabsorção,	reação	de	im	unofluorescência	direta	em	biópsias,	imuno-histoquímica.	
As	reações	de	im	unofluorescência	indireta	sãc	em	pregadas	utilizando	como	antígeno	larvas	filarioides	(homólogas	ou	heterólogas)	em	cortes	de	congelação	ou	em	partículas.	A	saliva	tem	sido	recomendada	como	fluido	alternativo	para	detecção	de	anticorpos	IgA	pela	técnica	de	imunofluorescência	indireta	graças	a	sua	fácil	aquisição	e	coleta	não
invasiva.	Nos	testes	imunoenzimáticos	ELISA,	utilizam-se	extratos	salino	e	alcalino	totais	ou	purificados	(homólogos	ou	heterólogos)	como	antígenos	e	detecção	de	várias	classes	de	imunoglobulinas.	Nos	testes	de	Western	blot	(WB)	para	detecção	de	IgG	específica,	pode-se	utilizar	extrato	salino	de	S.	
stercoralis,	visualizando-se	principal	mente	as	frações	proteicas	de	97,	66,	41,	31	e	28	kDa.	CAPÍTULO	32	xi	empregar	extratos	salino	ou	alcalino	de	S.	ratti	ou	de	::	venezuelensis,	totais	ou	purificados,	útil	como	teste	.	
-firm	atório	na	estrongiloidose	hum	ana,	nos	casos	de	iorologia	discordante.	A	descrição	de	cinco	componentes	m	tigênicos	(70,	63,	61,	47	e	7	kD	a),	reconhecidos	por	*B-IgE,	utilizando	antígeno	de	larva	L3	de	S.	ratti,	pode	«er	uma	ferramenta	adicional	para	o	imunodiagnóstico	da	esrongiloidose	humana.	As	reações	de	imunofluorescência	■direta,
ELISA	e	WB,	em	virtude	de	suas	altas	sensibilidade	e	especificidade,	têm	provado	serem	eficazes	como	es:es	complementares	para	diagnóstico	e	monitoramento	h	resposta	imune	do	paciente,	sobretudo	em	áreas	endêii-cas	nas	quais	o	efetivo	diagnóstico	pode	contribuir	para	:	ratam	ento	precoce	da	infecção.	O	teste	imunocromatográfico	de	cartão
(dipstick)	foi	rescrito	com	91%	de	sensibilidade	e	97,7%	de	especificiu	o	e	.	Outro	teste	de	grande	interesse	é	a	utilização	de	bios«üsores	eletroquím	icos	baseados	em	nanom	aterial.	Nos	.	r	mos	anos,	o	potencial	de	nanotécnicas	e	nanomateriais	m	rescoberta	e	no	desenvolvimento	de	biomarcadores	tem	■	o	:	amplamente	estudado.	Essas	abordagens
emergentes	ã	c	.antajosas	graças	a	sua	elevada	sensibilidade,	quanti«	c	e	s	mínimas	de	amostra,	precisão,	detecção	em	tempo	jjtefc-	simplicidade	dos	instrumentos	e	baixo	custo.	Esses	k-:ssensores	poderão	ser	com	ercializados	por	produção	ac	laboratoriais,	gerando	inovação	tecnológica	para	fcenóstico	dessa	parasitose.	Na	detecção	de	anticorpos,	os
testes	sorológicos	não	xraem	distinguir	entre	infecções	passadas	e	presentes,	e,	sncvxa	títulos	de	lgG	tendam	a	diminuir	com	a	erradicação	j	parasito,	muitos	indivíduos	permanecem	soropositivos	por	um	longo	período	após	a	cura	da	infecção.	A	pesar	je-ssas	limitações,	têm	sido	propostos	como	screening	para	estrongiloidose	em	populações	de	risco,
uma	vez	que	os	exames	de	fezes	possuem	sensibilidade	muito	baixa.	A	detecção	de	antígenos	e	imunocomplexos	possibilita	a	diferenciação	da	doença	em	atividade	da	infecção	pas	sada.	A	técnica	de	ELISA	de	captura	é	a	mais	comumente	utilizada	para	ambos	os	testes,	tanto	para	modelos	experi	mentais	como	na	detecção	em	seres	humanos.	As
amostras	?iológicas	podem	ser	fezes	(coproantígenos),	soros	e	lavado	troncoalveolar.	B	iologfia	M	o	le	c	u	l	a	r	A	PCR	utilizando	primers	específicos	pode	ser	útil	nas	análises	moleculares,	no	diagnóstico	e	nos	estudos	epide—íológicos.	A	detecção	específica	de	DNA	de	Strongyloides	em	amostras	de	fezes	humanas	pela	PCR	em	tempo	real	oode	ser	uma
alternativa	para	o	diagnóstico	graças	às	altas	sensibilidade	e	especificidade	do	método.	A	avaliação	de	antígenos	recombinantes,	obtidos	por	:ecnologia	empregada	em	biologia	molecular,	tem	demons	trado	resultados	de	elevada	sensibilidade	e	especificidade	ruando	em	p	reg	ad	o	s	no	im	u	n	o	d	iag	n	ó	stico	.	M	ediante	biblioteca	de	DNA
complementar	(cDNA),	três	antígenos	recom	binantes	(P	l,	P4	e	P5)	foram	identificados	como	promissores	no	diagnóstico	e	monitoramento	da	terapêutica	rara	S.	stercoralis.	Os	antígenos	recombinantes	5a	e	12a	detectam	anticorpos	IgE	e	IgG4	específicos	em	soros	de	7APÍTUL0	32	pacientes	com	estrongiloidose	crônica.	Um	antígeno	pro	teico
recombinante,	derivado	da	biblioteca	de	cDNA	de	L3,	conhecido	como	NEI,	com	peso	molecular	de	31	kDa,	está	sendo	utilizado	em	ELISA	e	na	tecnologia	de	biossensores.	A	nanobiotecnologia	oferece	diversas	vantagens	em	relação	a	técnicas	proteômicas	clássicas	tais	como	miniaturização	com	uma	m	enor	quantidade	de	am	ostra,	além	de	maior
sensibilidade	e	protocolos	mais	práticos.	E	p	id	e	m	io	logfia	M	uitos	aspectos	epidem	iológicos	da	infecção	por	Strongyloides	são	pouco	conhecidos:	as	taxas	de	preva	lência	que	podem	ser	esperadas	em	diferentes	setores	da	população,	os	aspectos	zoonóticos	e	ambientais,	variações	geográficas,	além	da	transmissão	e	da	apresentação	clínica,	da
imunidade	do	hospedeiro	e	dos	fatores	de	risco	para	disseminação.	A	estrongiloidose	tem	distribuição	mundial	heterogênea,	sendo	a	prevalência	dividida	em	três	catego	rias:	esporádica	(5%).	Todas	as	áreas	agrupadas	como	hiperendêm	icas	estão	situadas	nos	trópicos;	há	áreas	endêmicas	subtropicais,	mas	também	estão	presente	nos	EUA,	na	Europa
e	na	Ásia.	Nos	países	desenvolvidos,	a	infecção	prevalece	em	agri	cultores,	hortigranjeiros,	trabalhadores	rurais,	imigrantes	e	viajantes	que	visitaram	áreas	endêmicas.	A	prevalência	de	S.	stercoralis	é	subestimada,	sobretudo	pela	baixa	sensibilidade	dos	métodos	parasitológicos	de	diagnóstico	empregados	na	rotina	laboratorial	e	nos	inquéritos
epidemiológicos	que	não	incluem	os	métodos	específicos	para	pesquisa	de	larvas.	No	Brasil,	um	estudo,	no	período	de	20	anos	(1990	a	2009),	utilizando	métodos	parasitológicos	revelou	5,5%	de	prevalência	de	S.	stercoralis,	o	que	confirma	hiperendemia	no	país.	Revelou	também	que	a	ocorrência	aumentou	com	a	idade,	sendo	de	12,1%	para	os
indivíduos	com	idade	superior	a	60	anos,	e	que	nos	indivíduos	imunossuprimidos	a	positividade	alcançou	11,8%	por	métodos	parasitológicos	e	19,5%	pelos	métodos	imunológicos.	A	Tabela	32.1	apre	senta	a	ocorrência	de	S.	stercoralis,	detectada	pelos	méto	dos	de	Baermann-Moraes	e	de	Lutz	em	diferentes	grupos	populacionais	analisados	em	uma
área	endêmica	de	Minas	Gerais	no	período	de	1998	a	2013.	No	final	de	2015	um	estudo	desenvolvido	por	nosso	grupo	de	pesquisa	demons	trou	que	o	risco	relativo	de	ocorrer	estrongiloidose,	foi	11	vezes	maior	em	alcoolistas	do	que	em	não	alcoolistas,	com	razão	de	possibilidades	(odds	ratio	[OR])	de	13,24.	Também	demonstramos	que	pacientes	com
câncer	gastroin	testinal	apresentaram	6,7	mais	chances	de	ser	positivos	para	estrongiloidose	e	que	pacientes	diabéticos	apresentaram	OR	de	3,9	vezes.	
Um	a	revisão	global	realizada	sobre	fatores	de	risco	relacionados	com	a	estrongiloidose	revelou	que	pacientes	com	HIV/AIDS	apresentaram	duas	vezes	maior	risco	em	comparação	com	indivíduos	sem	o	vírus.	A	infecção	natural	pelo	S.	stercoralis	confirmada	em	cães,	gatos	e	macacos	que	estão	em	contato	com	o	homem	pode	ser	um	importante
reservatório	da	parasitose.	Os	fatores	que	influenciam	o	aparecimento,	a	manuten	ção	e	a	propagação	da	estrongiloidose	são:	•	fezes	de	homens	ou	animais	infectados	contaminando	o	solo;	T	a	b	e	la	32.1	Ocorrência	de	Strongyloides	stercoralis	em	Diferentes	Grupos	Populacionais,	Analisados	pelos	Métodos	de	Baermann-Moraes	e	de	Lutz,	em	Minas
Gerais,	Brasil	(1998-2013)	População	N.	de	Am	ostras	Fecais	%	de	Positividade	S.	stercoralis	Alcoolistas	135	33,3	O	liveira	e	cols.,	2002	Crianças	de	creches	900	13,0	Machado	e	cols.,	1998	HIV/A\DS	300	32,0	Pacientes	com	câncer	gastrointestinal	231	9,1	Machado	e	cols.,	2008	Indivíduos	de	área	rural	540	6,7	Machado	e	cols.,	2010	Servidores
limpeza	pública	296	6,5	Machado	e	cols.,	2007	Acampados	(sem	terra)	156	6,4	O	liveira	e	cols.,	2003	Idosos	600	5,0	Naves	e	Costa-Cruz,	2013	Diabéticos	234	3,8	Mendonça	e	cols.,	2006	Crianças	imunossuprimidas	249	2,4	De	Paula	e	cols.,	2002	•	larvas	infectantes	originárias	dos	ciclos	direto	e	de	vida	livre	no	solo;	•	solo	arenoso	ou	arenoargiloso,
úmido,	com	ausência	de	luz	solar	direta;	•	temperatura	entre	25°	e	30°C;	Referência	Silva	e	cols.,	2005	pela	probabilidade	de	desenvolvimento	de	hiperinfecci	ou	disseminação	da	doença,	o	que	pode	ser	fatal.	Em	lqí	víduos	im	unodeprimidos	recom	enda-se	o	uso	profilái	.	de	tiabendazol	por	dois	a	três	dias	mensalmente,	a	fim	.	evitar	a	recidiva	da
estrongiloidose.	•	condições	sanitárias	inadequadas;	•	hábitos	higiênicos	inadequados;	•	contato	com	alimento	contaminado	por	água	de	irri	gação	poluída	com	fezes;	•	não	utilização	de	calçados.	P	r	o	fil	a	x	ia	A	estrongiloidose	não	é	uma	doença	de	notificação	obrigatória.	Para	minimizar	a	ocorrência	do	complexo	ciclo	de	transmissão,	as	equipes	de
saúde	das	regiões	endêmicas	devem	elaborar	programas	de	controle	adotando	as	medidas	preconizadas	para	as	geo-helmintoses,	com	foco	na	atenção	aos	hábitos	higiênicos	principalmente	a	lavagem	adequada	dos	alim	entos,	na	utilização	de	calçados,	em	educação	e	engenharia	sanitária,	além	da	melhoria	da	alimentação.	A	realização	de	m	étodos
parasitológicos	específicos	para	pesquisa	de	larvas	deve	ser	incluída	na	rotina	labora	torial.	
Convém	destacar	também	a	necessidade	de	padroni	zação	de	novos	métodos	diagnósticos.	Considerando-se	que	a	unidade	epidemiológica	funda	mental	é	a	familiar,	salienta-se	a	necessidade	de	comprovar	o	diagnóstico	e	proceder	ao	tratamento	específico	de	todos	os	indivíduos	parasitados,	mesmo	que	assintomáticos,	bem	como	de	animais	dom
ésticos	infectados,	para	elim	inar	a	fonte	de	infecção.	Instituições	assistenciais,	com	destaque	para	as	de	atendim	ento	a	pacientes	com	retardo	mental,	podem	representar	um	foco	de	infecção.	Há	necessidade	de	diagnosticar	e	tratar	os	individuos	que	irão	submeter-se	aos	tratamentos	imunossupressores	322	T	r	a	ta	m	e	n	to	Das	infecções	causadas
por	nem	atódeos,	a	es:*	giloidose	é	a	mais	difícil	de	ser	tratada.	O	m	ebencir	i	em	doses	eficazes	para	outros	parasitos,	não	atua	soá	S.	stercoralis.	Entretanto,	se	o	esquema	for	prolongado	mg,	duas	vezes	ao	dia	por	quatro	a	cinco	dias	repe:	a	por	no	mínimo	duas	vezes)	a	substância	tom	a-se	e	i	ca	observando-se	a	contraindicação	no	período	gestac	cm
e	durante	a	lactação.	As	outras	substâncias	do	grup:	a	benzimidazólicos	(tiabendazol,	cambendazol	e	albenca*	e	a	ivermectina	são	empregadas	no	tratamento	espe.	ã	da	estrongiloidose.	A	forma	de	ação,	a	dose,	a	eficaca.	os	efeitos	colaterais	desses	medicamentos	estão	resumi«	a	seguir.	T	ia	b	en	d	a	zo	l	Atua	somente	sobre	as	fêmeas
partenogenéticas.	p	m	velmente	inibindo	o	desencadeamento	das	vias	m	etab	::c	do	parasito.	N	a	estrongiloidose	crônica	é	reco	m	en	d	:::	*	apresentações	líquida	para	crianças	(dose	de	30	mg	kg	a	e	comprimidos	para	adultos	(dose	de	50	mg/kg/dia.	d	m	em	duas	tomadas,	por	dois	ou	três	dias).	Para	o	tranmsen	em	um	só	dia	podem	ser	administrados
50	mg/kg	div»a(	em	quatro	tomadas	após	as	refeições.	Em	ambos	os	e	s	f	mas	não	se	deve	ultrapassar	a	dose	diária	de	3	granai	Alcança	o	pico	sérico	em	1	hora,	é	metabolizado	nc	fam	e	eliminado	na	urina	quase	completamente	nas	prcaca	24	horas,	devendo	ser	utilizado	com	cautela	nos	inc	m	com	insuficiência	hepática	grave.	A	eficácia	é	supe-	■
90%.	Os	efeitos	colaterais	observados	são:	náusea,	vômito,	diarreia,	tontura,	cefaleia,	sonolência	e	erupções	cutâneas,	que	regridem	com	a	suspensão	do	tratamento.	Nos	casos	de	hiperinfecção	e	na	doença	disseminada,	o	tratamento	deve	ser	mantido	por	10	ou	mais	dias.	Em	pacientes	com	AIDS	preconiza-se	a	repetição	da	terapêutica	por	dois	ou
três	dias,	mensalmente.	
Lam	bendazol	Atua	sobre	fêm	eas	partenogenéticas	e	larvas.	A	pre	sentado	sob	as	form	as	líquidas	e	com	prim	idos,	é	reco	mendada	dose	única	de	5	mg/kg	tanto	para	crianças	como	adultos.	A	eficácia	tam	bém	é	superior	a	90%.	São	raros	os	efeitos	colaterais,	mas,	quando	presentes,	observam-se	cólicas,	náusea,	vômito,	diarreia	e	sonolência.	A	lb	e	n
d	a	zo	l	Atua	sobre	as	fêmeas	partenogenéticas	e	larvas.	Co	mercializado	nas	apresentações	líquida	e	comprimidos,	é	recomendado	tanto	para	crianças	com	idade	superior	a	2	anos	como	para	adultos	na	dose	de	400	m	g/dia	durante	três	dias	consecutivos	(com	eficácia	em	tom	o	de	60%),	ou	800	mg/dia	durante	três	dias	(com	eficácia	de	90%).	Não
deve	ser	administrado	nas	formas	disseminadas.	Os	efeitos	colaterais	observados	são:	cefaleia,	tontura	e	desconforto	gastrointestinal.	Ivermectina	A	tualm	ente	a	iverm	ectina	pode	ser	considerada	a	substância	de	escolha	no	tratam	ento	da	estrongiloidose	em	indivíduos	im	unocom	petentes,	im	unossuprim	idos	e	pacientes	coinfectados	com	HIV,	uma
vez	que	é	mais	bem	tolerada.	
Recomendada	em	dose	única	oral	de	200	pg/kg,	apresenta	taxa	de	cura	de	88%.	Nas	formas	graves	e	dis	seminadas	da	doença	e	em	pacientes	com	AIDS,	recomendam-se	multidoses	de	200	pg/kg	nos	dias	1,	2,	15	e	16	de	«tratamento,	com	taxa	de	cura	de	96%.	A	eficácia	pode	ser	comprovada	pela	ausência	de	larvas	nas	fezes	quatro	dias	após	o
tratamento.	Os	efeitos	colaterais	são	leves,	obser	vando-se	diarreia,	anorexia	e	pmrido.	O	uso	de	ivermectina	CAPITULO	32	parenteral	representa	um	grande	avanço	na	farmacoterapia	da	estrongiloidose	disseminada.	Indica-se	repetição	do	tratam	ento	pela	possibilidade	de	reinfecção	ou	de	algumas	fêmeas	ainda	sobreviverem,	o	que	propicia	a
eliminação	de	larvas.	Recomendam-se	o	tratamento	empírico	com	ivermectina	ou	albendazol	nos	pacientes	receptores	de	transplantes	e	realização	de	testes	prévios	do	doador,	uma	vez	que	foram	descritos	vários	casos	em	que	o	receptor,	soronegativo	para	o	helminto,	apresentou	como	causa	de	morte	a	helmintose.	Convém	destacar	tam 	bém	a
importância	de	realização	de	testes	parasitológicos	e	sorológicos	para	estrongiloidose	antes	e	durante	as	terapias	imunossupressoras	por	causa	da	alta	frequência	de	infecções	assintomáticas,	a	fim	de	prevenir	a	reativação	da	parasitose.	Nos	casos	de	autoinfecção	interna,	em	que	há	consti	pação	intestinal,	é	importante	que	o	paciente	receba,	além	da
terapêutica	específica,	um	laxativo	para	restabelecimento	do	funcionamento	intestinal,	com	a	finalidade	de	impedir	a	evolução	das	larvas	rabditoides	para	filarioides	pelo	retardamento	da	eliminação	do	material	fecal.	Apesar	de	o	diagnóstico	ser	facilitado	pela	grande	carga	parasitária,	a	síndrome	de	hiperinfecção	pode	ser	difícil	de	tratar,	com	taxa
de	mortalidade	variando	de	70	a	85%.	
Nos	indivíduos	com	a	forma	grave	e	principalmente	naqueles	com	a	form	a	d	issem	inada	da	doença,	re	c	o		menda-se,	além	do	balanço	hidreletrolítico,	o	tratamento	concomitante	com	antibióticos	que	atuem	para	bactérias	gram-negativas,	uma	vez	que	a	bacteremia	está	geralmente	presente	graças	ao	acompanhamento	das	enterobactérias	na
migração	das	larvas	pelo	organismo.	Apesar	das	medidas	adotadas,	essas	formas	graves	e	complicadas	geralmente	evoluem	para	óbito.	
Há	dificuldade	de	estabelecer	se	a	estrongiloidose	está	ou	não	erradicada	do	hospedeiro	humano	pela	capacidade	de	autoinfecção	do	parasito,	pela	dificuldade	de	sua	detec	ção,	pela	utilização	de	doses	terapêuticas	inadequadas	ou	por	interrupção	do	tratamento	motivada	muitas	vezes	pelos	efeitos	colaterais.	Resultados	negativos	após	o	emprego	de
métodos	adequados	para	pesquisa	de	larvas	nas	fezes	reali	zada	aos	sete,	14	e	21	dias	após	a	conclusão	do	tratamento	específico	podem	auxiliar	no	controle	de	cura.	Evidencia-se	a	necessidade	de	desenvolvimento	de	biomarcadores	para	avaliar	a	cura	dessa	helmintose.	iu	s	verm	icu	laris	David	Pereira	Neves	Vitor	Luís	Tenório	Mati	In	tr	o	d	u	ç	ã	o	O
nematódeo	agora	denominado	Enterobius	vermiculans	(Linnaeus,	1758)	Leach,	1853	(=	Ascaris	vermicularis,	Oxyurus	vermicularis,	E.	gregorii)	é	um	dos	poucos	parasitos	conhecidos	pelo	homem	desde	a	Antiguidade,	visto	que	o	tamanho,	a	cor	brancacenta	e	mesmo	as	características	riológicas	desse	verme	(i.e.,	a	sua	capacidade	de	adesão	e
migração	pelo	tubo	digestivo,	podendo	ser	encontrado	inclusive	na	região	perianal	do	hospedeiro)	favorecem	a	sua	observação	a	olho	nu.	De	fato,	independentemente	dos	achados	arqueoparasitológicos	mais	recentes,	os	quais	se	baseiam	sobretudo	em	estudos	realizados	em	m	úm	ias	e	coprólitos	(fezes	petrificadas)	-	alguns	desses	resu	ltad	o	s	m
encionados	adiante	-	esse	nematódeo	parasitando	seres	humanos	tem	sido	documentado	por	estudiosos	há	vários	séculos,	pos	sivelmente	desde	o	Egito	Antigo,	um	a	vez	que	o	verme	descrito	como	“H	erxetef’	nos	Papiros	de	Ebers	(1550	a.C.)	pode	corresponder	ao	primeiro	registro	do	E.	
vermicularis.	Vfais	de	um	milênio	depois,	o	grego	Hipócrates	(460-370	a.C.)	mencionou	que	o	nematódeo	era	comum	em	crianças.	.Aristóteles	(384-322	a.C.),	tam	bém	na	G	récia	Antiga,	e	Galeno	(129-200	d.C.),	na	Roma	Antiga,	destacaram,	em	suas	obras,	os	três	tipos	de	helmintos	de	humanos	então	conhecidos,	caracterizando-os	como	grandes	e
achatados	(i.e.,	Taenia	spp.),	cilíndricos	(A	scaris	spp.)	e	aqueles	menores	e	delgados	(E.	
vermicularis).	O	médico	romano	foi	além	e	diferenciou	as	partes	do	trato	intestinal	do	hospedeiro	que	cada	um	desses	tipos	de	verm	es	habita,	indicando,	pela	primeira	vez,	que	o	E.	vermicularis	ocorre	preferencialm	ente	no	intestino	grosso,	podendo	alcançar	a	região	anal.	À	m	edida	que	o	conhecim	ento	sobre	o	nematódeo	avançou,	as	menções
históricas	sobre	o	mesmo	tomaram-se,	como	esperado,	mais	comuns,	tendo	o	E.	ver	micularis	também	sido	estudado,	por	exemplo,	no	Oriente	Médio,	pelo	persa	Avicena	(980-1037	d.C.).	
O	nome	dessa	espécie	de	nematódeo	foi	mudado	várias	vezes,	justificando	a	quantidade	de	sinonímias	existentes.	Atualmente,	o	parasito	é	classificado	como	pertencente	à	CAPÍTULO	33	família	Oxyuridae	Cobbold,	1864	e	ao	gênero	Enterobius	Leach,	1853,	o	qual	compreende	mais	de	20	espécies	de	parasitos	de	animais,	embora	E.	vermicularis	seja	a
única	de	interesse	em	parasitologia	humana.	Linnaeus	descre	veu	a	espécie	como	A.	vermicularis	em	sua	obra	Systema	Naturae	(1758),	e	no	início	do	século	seguinte	o	gênero	Oxvuris	Rudolphi,	1803	foi	criado,	sendo	A.	vermicularis	reclassificado	e	renomeado,	após	os	estudos	de	Lamarck	e	Bremser,	como	O.	vermicularis.	Leach,	em	1853,	rea	valiou
espécim	es	desse	nem	atódeo	e	então	descreveu	o	gênero	Enterobius	(enteron	+	bios	=	intestino	e	vida	em	grego,	respectivamente),	transferindo	a	espécie	para	o	novo	gênero.	Desde	então,	o	nome	E.	
vermicularis	passou	a	ser	usado,	embora	Leiper	tenha	argumentado	sem	sucesso	que	a	denom	inação	correta	seria	A.	verm	icularis	Linnaeus,	1758	em	razão	da	prioridade	de	página,	devendo	ser	dado	a	A.	lumbricoides	Linnaeus,	1758	um	nome	genérico	dife	rente.	Em	vista	de	uma	denominação	anterior	amplamente	difundida	(i.e.,	O.	vermicularis),	o
nematódeo	é	ainda	hoje	popularmente	conhecido	como	“oxiúros”.	Recentemente,	estudos	realizados	com	diferentes	es	pécies	de	O	xyuridae	têm	proporcionado	resultados	que	indicam	elevada	especificidade	entre	esses	parasitos	e	seus	hospedeiros,	bem	como	a	possibilidade	de	coevolução.	Nesse	contexto,	tal	como	humanos	são	hospedeiros	naturais
de	uma	única	espécie	de	oxiurídeo,	chimpanzés	são	parasitados	somente	por	E.	anthropopitheci	(Gedoelst,	1916),	o	qual,	embora	similar,	é	m	orfologicam	ente	dis	tinguível	de	E.	vermicularis.	Ressalta-se	que	na	literatura	existe	relato	de	uma	outra	espécie	parasitando	humanos,	E.	gregorii	Hugot,	1983,	a	qual	pela	falta	de	evidência	para	distingui-la
de	E.	vermicularis	não	tem	sido	considerada	uma	espécie	válida.	Há	sugestões	de	que	os	espécimes	des	critos	como	E.	gregorii	podem	corresponder	à	identificação	equivocada	de	formas	jovens	de	E.	vermicularis	como	uma	espécie	distinta.	A	arqueoparasitologia,	por	meio	de	técnicas	microscó	picas	e	de	biologia	molecular,	também	corrobora	a
longeva	e	ancestral	relação	entre	o	E.	
verm	icularis	e	a	espécie	humana,	provavelmente	iniciada	no	Velho	Mundo.	No	con	tinente	americano,	ovos	do	parasito	em	coprólitos	humanos	datados	de	10.000	anos	foram	encontrados	nos	EUA,	havendo	ainda	registros	de	ocorrência	de	E.	vermicularis	em	coprólitos	oriundos	do	Peru	e	do	Chile	com	datações	que	podem	variar	de	4.000	a	6.000
anos.	
A	espécie	E.	vermicularis,	ainda	hoje	bastante	prevalente	e	com	ampla	distribuição	no	mundo,	a	qual	determina	a	condição	denominada	enterobiose	ou	oxiurose,	é	o	objeto	do	presente	capítulo.	M	o	r	fo	lo	g	ia	Embora	o	E.	vermicularis	apresente	nítido	dimorfismo	sexual,	há	caracteres	comuns	aos	dois	sexos:	cor	branca,	corpo	filiforme	e	cutícula
finamente	estriada	em	sentido	transversal.	N	a	extremidade	anterior,	lateralmente	à	boca,	notam-se	expansões	vesiculares	da	cutícula	muito	típicas,	cham	adas	“asas	cefálicas”.	
A	boca	é	pequena,	com	três	pequenos	lábios	retráteis.	
Segue	um	esôfago	também	ca	racterístico,	claviforme	e	relativamente	musculoso,	o	qual	termina	em	um	bulbo	cardíaco.	
Os	caracteres	específicos	de	cada	forma	são	descritos	adiante.	FIGURA	33.1.	Enterobius	vermicularis.	(A)	M	a	c	h	o	;	(B)	fê	m	e	a	re	p	le	ta	d	e	ovos;	(C)	o	v	o	c	aracterístico	.	F	êm	ea	Quando	completamente	desenvolvida,	a	fêmea	mede	cerca	de	1	cm	de	comprimento	(0,8	a	1,2	cm)	por	0,4	mm	de	diâmetro.	A	extrem	idade	posterior	é	bastante	afilada,
sendo	a	cauda	longa	e	pontiaguda.	A	vulva	abre-se	no	terço	médio	anterior,	a	qual	é	seguida	por	uma	vagina	que	se	comunica	com	dois	úteros;	cada	ramo	uterino	se	continua	com	o	oviduto	e	ovário	que	apresentam	aspecto	enovelado	(Figura	33.1).	A	medida	que	o	número	de	ovos	intrauterinos	nas	fêmeas	grávidas	de	E.	vermicularis	aumenta,	seu
corpo	gradualmente	se	distende	e	é	tomado	quase	em	sua	totalidade	pelos	ovos	do	parasito,	cujo	total	pode	ser	de	até	16	mil	em	uma	única	fêmea.	Alguns	autores	usam	a	metáfora	“saco	de	ovos”	para	descrever	essas	fêmeas	abar	rotadas	de	ovos.	M	ach	o	Significativamente	menor	que	a	fêmea,	o	macho	mede	entre	0,3	e	0,5	cm	de	comprimento	por
0,3	mm	de	diâme	tro.	A	cauda	é	fortemente	recurvada	em	sentido	ventral.	Há	um	único	testículo,	canal	deferente	e	canal	ejaculador,	o	qual	alcança	a	cloaca	do	verme.	Por	essa	mesma	abertura	o	espículo,	relativamente	longo,	é	projetado	durante	a	cópula.	Não	há	gubemáculo	(Figura	33.1).	O	vo	Mede	de	50	a	60	|tm	de	comprimento	por	cerca	de	20
tim	de	largura.	Apresenta,	grosso	modo,	o	aspecto	da	letra	“D”,	pois	um	dos	lados	do	ovo	é	sensivelmente	achatado	e	o	outro	é	convexo.	Possui	dupla	camada,	é	liso	e	translú	cido.	
Quando	os	ovos	de	E.	vermicularis	deixam	o	corpo	da	fêmea,	já	apresentam	no	seu	interior	uma	larva	formada.	326	ainda	em	desenvolvimento	(Figura	33.1).	Na	superfície	dos	ovos	se	encontra	uma	substância	viscosa	de	natureza	albuminosa	que	favorece	a	aderência	a	outros	ovos	e	substratos.	B	io	lo	g	ia	H	á	h	ita	t	M	achos	e	fêm	eas	adultos	de	E.
verm	icularis	têm	o	ceco	do	ser	hum	ano,	incluindo	o	apêndice	cecal,	como	hábitat	natural,	onde	podem	estar	livres	ou	aderidos	à	mucosa,	alimentando-se	do	conteúdo	intestinal	do	hospe	deiro.	
Entretanto,	exemplares	adultos,	em	especial	jovens,	podem	também	ser	observados	no	íleo,	enquanto	as	for	mas	imaturas	ocorrem	ao	longo	de	todo	intestino	delgado.	Fêmeas	grávidas,	abarrotadas	de	ovos,	são	frequentemente	encontradas	no	ânus	e	na	região	perianal	do	hospedeiro.	Em	mulheres,	o	parasito	é	mais	comumente	encontrado	em
localizações	ectópicas,	sobretudo	na	uretra	e	na	vagina.	C	ic	lo	B	io	ló	g	ic	o	E	do	tipo	monoxênico	e	apresenta	peculiaridades	rela	cionadas	principalmente	com	as	características	biológicas	da	fêmea	grávida	e	dos	ovos	do	parasito,	as	quais	fazem	que	o	ciclo	de	vida	do	E.	vermicularis	seja	bastante	inte	ressante	e	diferente	do	de	outros	helmintos
intestinais	de	importância	em	parasitologia	humana.	D	epois	da	cópula,	os	m	achos	são	elim	inados	com	as	fezes	do	hospedeiro	e	morrem.	As	fêmeas	grávidas	de	E.	verm	icularis,	em	vez	de	liberar	os	ovos	diretam	ente	no	lúmen	do	tubo	digestivo,	o	que	possibilitaria	que	eles	alcançassem	o	meio	exterior	junto	ao	material	fecal,	des	CAPÍTULO	33
prendem-se	do	ceco,	passam	por	todo	o	intestino	grosso,	pelo	esfíncter	anal	e	alcançam	o	ambiente	externo.	Em	vez	de	um	a	m	igração	puram	ente	ativa,	tal	evento	parece	ser	desencadeado	por	mudanças	morfofisiológicas	que	natu	ralmente	ocorrem	durante	a	vida	das	fêmeas	do	parasito.	Alguns	autores	sugerem	a	possibilidade	de	a	grande	quan-
tidade	de	ovos	intrauterinos	pressionar	o	esôfago	da	fêmea	grávida	de	modo	que	ela	retraia	os	seus	lábios,	afrouxando	a	sua	fixação	e	se	soltando	no	lúmen	cecal.	Essas	fêmeas	são	então	expulsas	junto	com	as	fezes	do	hospedeiro	como	um	'‘saco	de	ovos”,	ou	fixam-se	no	ânus	e	em	áreas	adjacentes.	Embora	se	tenha	já	relatado	a	postura	de	ovos	pela
fêmea	de	E.	vermicularis	na	região	perianal	dos	indivíduos	infectados,	a	ideia	que	mais	tem	sido	aceita	é	a	de	que	a	oviposiçâo	não	é	de	fato	de	grande	importância	nessa	espécie,	sendo	a	maior	parte	dos	ovos	liberados	no	momento	da	ruptura	mecânica	do	corpo	do	verme.	Considerando-se	que	a	fêmea	grávida,	já	extrem	am	ente	distendida,	tende	a
dim	inuir	a	sua	motilidade,	estando	sujeita	ao	dessecamento	no	meio	externo,	é	provável	o	seu	rompimento	em	algum	momento	por	traumatismos,	incluindo	o	ato	de	coçar	do	hospedeiro.	Cada	uma	das	fêmeas	grávidas	contém	em	média	11	mil	ovos,	os	quais	são	normalmente	liberados	como	massas	de	ovos	unidos	pela	substância	pegajosa	que	os
recobre.	No	entanto,	acúmulo	de	ovos	na	vulva	de	algumas	dessas	fêmeas	pode	também	ser	observado.	Os	aglomerados	de	ovos	são	vistos	aderidos	não	apenas	à	região	perianal,	mas	muitas	vezes	também	no	períneo,	podendo	ser	encontrados	a	mais	de	5	cm	do	ânus	do	hospedeiro.	A	estreita	proxi	midade	desses	ovos,	já	embrionados,	com	a	superfície
de	mucosas	e/ou	pele	do	sujeito	parasitado	faz	tornarem-se	infectantes	em	até	6	horas,	quando,	presum	e-se,	duas	mudas	larvais	já	ocorreram.	Esse	tempo	tende	a	ser	maior	no	solo,	onde	a	temperatura	é	mais	variável	e	com	médias	usualmente	menores.	Os	ovos	podem	resistir	até	três	sema	nas	no	ambiente.	Após	a	ingestão	dos	ovos	do	parasito	pelo
hospedeiro,	larvas	do	tipo	rabditoide	eclodem	no	duodeno,	passam	pelo	jejuno	e	pelo	íleo,	alcançando	então	o	ceco.	Nesse	trajeto,	realizam	duas	novas	mudas	e	transformam-se	em	vermes	adultos.	A	longevidade	exata	dos	machos	não	é	conhecida,	entretanto,	como	mencionado,	parece	basicamente	restrita	à	realização	da	cópula,	sendo,	portanto,
curta.	Já	as	fêmeas	são	encontradas	no	ânus	e	na	região	perianal	entre	45	e	60	dias	após	a	infecção.	Não	havendo	reinfecção,	o	parasitismo	extingue-se	aí	(Figura	33.2).	FIGURA	33.2.	C	iclo	d	o	Enterobius	vermicularis.	(a)	M	ach	o	s	e	fê	m	e	as	n	o	c	e	c	o	.	(1)	O	v	o	s	d	e	p	o	sita	d	o	s	na	região	perian	al;	(2)	ovos	no	~>eio	ex	terio	r	c	o	n	ta	m	in	a	n	d	o
alim	entos;	(3)	ovos	d	a	região	perianal	levados	à	b	o	c	a	p	elas	m	ãos;	(4)	ingestão	d	e	ovos	e	m	b	rio	n	a	d	o	s;	eclosão	d	e	larvas	n	o	in	testin	o	d	e	lg	a	d	o	;	m	igração	d	e	larvas	a	té	o	c	e	c	o	;	v	e	rm	e	s	a	d	u	lto	s.	C	e	rca	d	e	3	0	a	4	0	dias	a	p	ó	s	a	in	fec	çã	o	,	as	A	m	e	as	já	e	stã	o	re	p	le	ta	s	d	e	ovos.	
3APÍTUL0	33	327	T	ra	n	sm	issã	o	P	o	d	e	o	c	o	r	re	r	p	o	r	d	if	e	r	e	n	te	s	m	e	c	a	n	is	m	o	s	:	•	Heteroinfecção'.	q	u	a	n	d	o	o	v	o	s	p	re	s	e	n	te	s	e	m	a	lim	e	n	to	s	,	p	o	e	ir	a	o	u	o	u	tr	o	s	fô	m	ite	s	a	lc	a	n	ç	a	m	n	o	v	o	h	o	s	p	e	d	e	ir	o	(ta	m	b	é	m	c	o	n	h	e	c	id	a	c	o	m	o	p	r	im	o	in	f	e	c	ç	ã	o	)	.	•	Indireta',	q	u	a	n	d	o	o	v	o	s	p	re	s	e	n	te	s	e	m	a	lim	e	n	to	s
,	p	o	e	ir	a	o	u	o	u	tr	o	s	fô	m	ite	s	a	lc	a	n	ç	a	m	o	m	e	s	m	o	h	o	s	p	e	d	e	ir	o	q	u	e	o	s	e	lim	in	o	u	.	•	Autoinfecção	externa	ou	direta	:	o	p	r	ó	p	r	io	in	d	iv	íd	u	o	p	a	r	a	s	ita	d	o	,	a	p	ó	s	c	o	ç	a	r	a	r	e	g	iã	o	p	e	r	ia	n	a	l,	le	v	a	o	s	o	v	o	s	in	f	e	c	ta	n	te	s	a	té	a	b	o	c	a	.	É	m	a	is	f	r	e	q	u	e	n	te	e	m	c	r	ia	n	ç	a	s	d	o	q	u	e	e	m	a	d	u	lto	s	,	s	e	n	d	o	o	p	r	in	c	ip	a	l
m	e	c	a	n	is	m	o	re	s	p	o	n	s	á	v	e	l	p	e	lo	s	c	a	s	o	s	m	a	is	d	u	ra	d	o	u	ro	s	d	a	in	fe	c	ç	ã	o	.	
•	Autoinfecção	interna	:	a	s	la	rv	a	s	e	c	lo	d	e	m	a	in	d	a	d	e	n	tro	d	o	r	e	to	e	d	e	p	o	is	m	ig	r	a	m	a	té	o	c	e	c	o	,	tr	a	n	s	f	o	rm	a	n	d	o	s	e	e	m	v	e	r	m	e	s	a	d	u	lto	s	.	E	c	o	n	s	i	d	e	r	a	d	o	u	m	p	r	o	c	e	s	s	o	e	x	c	e	p	c	io	n	a	l.	•	Retroinfecção:	a	s	la	rv	a	s	e	c	lo	d	id	a	s	n	a	re	g	iã	o	p	e	r	ia	n	a	l	d	o	h	o	s	p	e	d	e	ir	o	r	e	a	d	e	n	tr	a	m	o	s	is	te	m	a	d	ig	e	s	tiv	o
p	e	lo	â	n	u	s	,	a	s	c	e	n	d	e	m	p	e	lo	in	te	s	tin	o	g	r	o	s	s	o	a	té	c	h	e	g	a	r	a	o	c	e	c	o	,	o	n	d	e	se	tr	a	n	s	f	o	r	m	a	m	e	m	v	e	r	m	e	s	a	d	u	lto	s	.	
P	a	to	g	e	n	ia	e	S	in	to	m	a	t	o	lo	g	ia	A	p	a	to	g	e	n	ic	id	a	d	e	d	o	E.	verm	icularis	é	u	s	u	a	l	m	e	n	t	e	b	a	ix	a	,	o	q	u	e	é	ilu	s	tr	a	d	o	p	e	la	a	u	s	ê	n	c	ia	d	e	s	in	to	m	a	to	lo	g	ia	o	u	p	o	r	m	a	n	ife	s	ta	ç	õ	e	s	c	lín	ic	a	s	le	v	e	s	n	a	m	a	io	r	p	a	rte	d	a	s	p	e	s	s	o	a	s	in	fe	c	ta	d	a	s	.	A	d	m	ite	-	s	e	q	u	e	,	q	u	a	n	d	o	u	m	a	q	u	a	n	tid	a	d	e	m	a	io	r	d	e	v	e	r	m	e	s
e	s	tá	p	r	e	s	e	n	te	,	a	s	c	o	n	s	e	q	u	ê	n	c	ia	s	n	e	g	a	tiv	a	s	p	a	r	a	o	h	o	s	p	e	d	e	ir	o	,	b	e	m	c	o	m	o	o	q	u	a	d	r	o	c	li	n	i	c	o	,	te	n	d	e	m	a	s	e	r	m	a	is	s	ig	n	ific	a	tiv	o	s	,	e	m	b	o	r	a	a	in	te	n	s	id	a	d	e	d	a	in	f	e	c	ç	ã	o	p	e	lo	p	a	r	a	s	ito	te	n	h	a	s	id	o	a	n	a	lis	a	d	a	e	m	p	o	u	c	o	s	e	s	tu	d	o	s	.	A	o	se	a	b	o	r	d	a	r	a	p	a	to	g	ê	n	e	s	e	d	a	in	fe	c	ç	ã	o	p	e	lo	p	a
ra	s	ito	p	o	d	e	-	s	e	,	d	id	a	tic	a	m	e	n	te	,	r	e	la	c	io	n	a	r	a	s	c	a	r	a	c	te	rís	tic	a	s	p	a	to		ló	g	ic	a	s	e	c	lín	ic	a	s	o	b	s	e	r	v	a	d	a	s	n	a	e	n	te	r	o	b	io	s	e	a	o	s	s	e	g	u	in	te	s	m	e	c	a	n	is	m	o	s	:	•	A	lte	ra	ç	õ	e	s	c	a	u	s	a	d	a	s	p	e	lo	s	v	e	r	m	e	s	d	e	n	tr	o	d	o	in	te	stin	o	.	•	L	e	s	õ	e	s	a	n	a	is	e	p	e	r	ia	n	a	i	s	r	e	s	u	l	ta	n	t	e	s	d	a	p	r	e	s	e	n	ç	a	d	e	fê	m	e	a	s	g	r
á	v	id	a	s	e	d	a	d	e	p	o	s	iç	ã	o	d	e	o	v	o	s	n	o	lo	c	a	l.	•	L	e	s	õ	e	s	d	e	c	o	r	r	e	n	t	e	s	d	o	p	a	r	a	s	i	t	i	s	m	o	e	c	t	ó	p	i	c	o	(	i	.e	.,	e	x	tra	in	te	s	tin	a	l)	.	•	E	v	e	n	to	s	s	e	c	u	n	d	á	r	io	s	a	e	s	s	e	s	p	r	o	c	e	s	s	o	s	.	N	ã	o	h	á	u	s	u	a	lm	e	n	te	a	lte	ra	ç	õ	e	s	m	a	c	r	o	s	c	ó	p	ic	a	s	e	h	i	s	t	o		ló	g	ic	a	s	n	o	c	e	c	o	e	a	d	ja	c	ê	n	c	ia	s	a	s	s	o	c	ia	d	a	s	a	E.
vermicularis,	s	e	n	d	o	p	o	u	c	a	s	a	s	e	v	id	ê	n	c	ia	s	q	u	e	in	d	ic	a	m	a	in	v	a	s	ã	o	d	e	te	c	id	o	s	d	o	h	o	s	p	e	d	e	ir	o	p	e	lo	o	x	iu	r	íd	e	o	c	o	m	o	a	lg	o	h	a	b	itu	a	l.	
D	e	fa	to	,	a	lé	m	d	e	ir	rita	ç	ã	o	lo	c	a	l,	le	s	õ	e	s	in	te	s	tin	a	is	c	a	u	s	a	d	a	s	p	e	lo	v	e	rm	e	,	q	u	a	n	d	o	p	re	s	e	n	te	s	,	s	ã	o	m	in	im	a	s	,	p	o	d	e	n	d	o	h	a	v	e	r	e	r	o	s	õ	e	s	e	d	i	s	c	r	e	t	a	in	f	la	m	a	ç	ã	o	.	U	l	c	e	r	a	ç	õ	e	s	d	e	m	u	c	o	s	a	o	u	a	b	s	c	e	s	s	o	s	d	e	s	u	b	m	u	c	o	s	a	s	ã	o	r	e	s	u	l	ta	n	t	e	s	,	n	a	m	a	i	o	r	i	a	d	a	s	v	e	z	e	s	,	d	e	in	fe	c	ç	õ	e	s	b	a	c
te	r	ia	n	a	s	s	e	c	u	n	d	á	ria	s	.	A	s	s	im	,	e	fe	ito	s	d	ir	e	to	s	d	o	p	a	r	a	s	ito	s	o	b	re	a	m	u	c	o	s	a	in	te	s	tin	a	l,	g	e	r	a	lm	e	n	te	,	n	ã	o	r	e	s	u	lta	m	e	m	s	in	to	m	a	to	lo	g	ia	im	p	o	r	ta	n	te	.	C	o	n	tu	d	o	,	h	á	c	a	s	o	s	n	o	s	q	u	a	is	o	n	ú	m	e	r	o	d	e	o	x	iu	r	íd	e	o	s	é	m	u	ito	e	le	v	a	d	o	e	u	m	a	in	fla	m	a	ç	ã	o	c	a	ta	r	r	a	l	n	a	r	e	g	iã	o	ile	o	c	e	c	a	l	p	o	d	e	o	c	o
rre	r,	h	a	v	e	n	d	o	,	n	e	s	s	a	s	s	itu	a	ç	õ	e	s	,	m	a	n	if	e	s	ta	ç	õ	e	s	g	a	s	tr	o	in	te	s	tin	a	is	328	comuns	àquelas	observadas	em	outras	infecções	helmínticas,	em	especial	náusea,	vômito,	dores	abdominais	pouco	características,	alterações	na	frequência	evacuatória	e	nas	características	das	fezes.	Dentre	os	relatos	de	casos	atípicos	de	enterobiose
disponíveis	na	literatura,	ressalta-se	o	de	um	paciente	com	parasitismo	intraintestinal	apresentando	dor	abdominal,	diarreia	e	melena	no	qual	se	constatou	enterocolite	eosinofílica.	O	deslocamento	das	fêmeas	grávidas	do	parasito	pela	mucosa	anal	e	pela	pele	da	região	perianal	do	hospedeiro	é	frequentemente	relacionado	com	a	gênese	do	prurido
local,	a	manifestação	clínica	mais	prevalente	na	enterobiose	(ver	item	“Diagnóstico”),	cuja	exacerbação	observada	no	período	noturno	tem	sido	relacionada	com	o	calor	do	leito	e	a	conse	quente	maior	ativação	do	nematódeo.	Entretanto,	há	também	sugestões	de	que	o	contato	de	antígenos	oriundos	dos	ovos	e	espécimes	adultos	de	E.	vermicularis,
particularmente	de	fêmeas	mortas,	com	áreas	de	mucosa	e	pele	tenham	relação	com	o	prurido,	coexistindo	fenômenos	de	hipersensibilidade	que	o	intensificam.	A	mucosa	pode	revelar-se	edemaciíjfla.	
congesta,	com	pontos	hemorrágicos	e	recoberta	de	muco,	às	vezes	sanguinolento,	sendo	ovos,	fêmeas	grávidas	inteiras	e	fragmentos	de	parasitos	observados	localmente.	A	intensi	dade	do	prurido	é	de	tal	modo	intensa	que	leva	o	indivíduo	infectado	a	coçar,	persistentem	ente,	o	próprio	ânus	e	a	região	perianal.	Esse	comportamento,	além	de	agravar	a
irritação	anal,	pode	resultar	em	ferimentos,	inclusive	esco	riações	e	sangramento.	Sintomas	compatíveis	com	proctite.	incluindo	tenesmo,	podem	ser	observados,	e	a	associação	com	infecção	bacteriana	é	relativamente	comum	pela	ocor	rência	de	soluções	de	continuidade.	
A	s	alte	ra	çõ	es	n	eu	ro	co	m	p	o	rtam	en	tais	verificad	as	na	enterobiose	têm	sido	tam	bém	relacionadas,	em	boa	parte,	com	o	prurido	anal	que	interfere	sobrem	aneira	na	qualidade	do	sono.	O	quadro	de	insônia	também	acarreta	dificuldades	na	rotina	diurna	do	indivíduo	parasitado,	e	crianças	albergando	elevado	número	de	parasitos,	em	especial,
sofrem	bastante	com	o	problema.	Em	função	dc	incômodo	noturno,	apresentam	sono	superficial	e	movemse	excessivamente	na	cama,	havendo	relatos	de	bruxismo.	sonilóquios,	sonambulismo	e	pesadelos.	Durante	o	dia	estãc	estafadas,	descoradas,	com	olheiras,	apáticas	ou	inquietas,	muitas	vezes	apresentam	rendimento	escolar	comprometido	e	ficam
angustiadas	com	a	proximidade	de	mais	uma	noite	de	previsível	tormento.	Outras	m	anifestações	associadas	ao	prurido	anal	e	à	insônia	típicos	da	enterobiose	são:	alterações	comportamentais	como	irritabilidade,	anorexia,	vertigem,	aumento	da	frequência	de	crises	convulsivas	e	enurese.	
Entretanto,	há	autores	que	atribuem	essa	última	manifestação	à	estimulação	reflexa	da	bexiga	de	crianças,	algumas	das	quais	podem	ser	muito	novas	para	localizar	com	precisão	a	área	acometida	pelo	parasito.	Apesar	de	a	evolução	da	maioria	dos	casos	de	entero	biose	ser	benigna,	vermes	adultos	fora	do	trato	intestinal	podem	acarretar	sérias	com
plicações.	
Como	oxiurídec	s	não	apresentam	um	aparato	bucal	preparado	para	a	invasâc	de	tecidos,	abrasões	seriadas	na	mucosa,	juntamente	corr.	alterações	teciduais	decorrentes	da	inflamação,	têm	sic:	associadas	à	passagem	do	nem	atódeo	para	localizações	extraintestinais.	Alguns	investigadores	sugerem	que	verme-	CAPÍTULO	r	-	machos	de	m	enor	tam
anho	estão	mais	envolvidos	nessa	evasão,	podendo,	mais	raramente,	dar-se	a	chegada	dos	Tirasitos	à	cavidade	peritoneal	como	consequência	de	ruprura	ileocecal,	inclusive	do	apêndice.	
A	veiculação	hema:	:>eênica	de	E.	vermicularis	para	órgãos	distantes	parece	'^mbém	ocorrer,	um	a	vez	que	exemplares	do	parasito	já	:	ram	recuperados	em	fígado,	baço	e	pulmões.	As	lesões	ectópicas,	em	geral,	caracterizam	-se	por	nfiltrado	inflamatório	rico	em	linfócitos,	com	eosinófilos	e	formação	de	reações	encapsulantes	(i.e.,	granulomas)	ao
mdor	de	ovos,	larvas	e/ou	vermes	adultos,	além	da	possi■/idade	de	necrose	eventual.	Entretanto,	células	gigantes	ião	foram	observadas	nessas	reações	granulomatosas,	que	T-xiem	ser	consideradas	incomuns,	dada	a	elevada	prevaencia	da	enterobiose.	Infecções	bacterianas	secundárias	são	:anbém	observadas	nos	casos	de	parasitismo	extraintestinal
í	há	possibilidade	de	formação	de	abscessos,	também	nesíes	casos,	por	bactérias	entéricas	carreadas	pelos	vermes.	Enquanto	há	um	único	relato	na	literatura	indicando	:	acom	etim	ento	do	trato	geniturinário	m	asculino	pelo	E.	vermicularis,	presum	e-se	por	infecção	ascendente	da	■etra,	o	parasitismo	geniturinário	no	sexo	feminino	é,	comrirativãm
ente,	muito	mais	frequente.	
O	parasito	encontra	-a	io	r	facilidade	para	migrar	da	região	anal	para	a	vaginal,	:	nde	provoca	prurido	vulvar,	corrimento	e	diferentes	graus	:e	excitação	sexual,	associada	ou	não	à	masturbação.	Além	ia	vaginite,	há	possibilidade	de	metrite,	salpingite	e	ooforite,	podendo	ser	encontrados	granulomas	nos	órgãos	acometidos.	Doença	inflam	atória	pélvica
(inclusive	em	adolescentes	sem	vida	sexual	ativa),	abscesso	tubo-ovariano	e	peritou	te	pélvica	crônica	são	outras	complicações	já	relatadas.	Entretanto,	a	rota	pela	qual	o	E.	vermicularis	alcança	o	perivxiio	da	pelve	não	está	clara.	A	retroinfecção	por	via	tuba	je	rin	a	tem	sido	aventada	como	uma	explicação	plausível.	Outro	ponto	de	debate	na
enterobiose	refere-se	à	posn	lid	a	d	e	de	o	parasitismo	estar	positivamente	associado	a	ocorrência	de	apendicite.	Há	vários	registros	do	achado	:e	E.	vermicularis	no	lúmen	de	apêndices	cecais	cirurgica	mente	removidos,	sendo	frágeis	as	evidências	relacionando	:	nematódeo	com	apendicite	aguda.	Por	outro	lado,	as	preilèncias	do	parasito	em
indivíduos	com	apendicite	crônica	eidern	a	ser	mais	elevadas,	e	em	uma	série	recente	de	apenfcectom	ias	foi	sugerido	que	oxiurídeos	no	apêndice	cecal	rodem	causar	sua	inflamação.	Adicionalmente,	observou-se	que	pacientes	com	apêndices	sem	alterações	histológicas	significativas,	mas	contendo	o	parasito,	podem	desenvolver	irresentação	clínica
que	simula	apendicite	aguda.	E	inegável	que	nos	casos	de	parasitismo	ectópico,	a	;	rtom	atologia	depende	da	área	acom	etida	e	das	várias	:	implicações	possíveis	na	enterobiose,	dentre	as	quais	se	rodem	ainda	acrescentar	infecções	bacterianas	do	trato	.r.nário,	fístulas,	abscessos	mesentéricos	e	omentite.	D	ia	g	n	ó	s	tic	o	Clínico	A	pesar	de	quadros
assin	to	m	ático	s	serem	com	uns	r~	indivíduos	infectados	pelo	parasito,	particularm	ente	jCiltos,	o	diagnóstico	da	enterobiose	é	bastante	facilitado	ITULO	33	quando	há	sintom	atologia	típica.	Esta,	como	explicado	anteriormente,	é	caracterizada	pelo	prurido	anal,	sobretudo	noturno,	o	qual	pode	ser	referido	como	intolerável	e	se	associar-se	à	insônia	e
alterações	neurocomportamentais	secundárias,	éspecialmente-	irritabilidade.	Havendo	esses	sintom	as	clínicos,	o	m	édico	deve	sem	pre	suspeitar	de	infecção	por	E.	vermicularis	e	aprofundar	a	sua	anamnese,	buscando,	além	de	dados	clínicos	adicionais,	informações	epidemiológicas,	como,	p.	ex.,	aquelas	referentes	à	sinto	matologia	compatível	com
enterobiose	também	em	outros	membros	da	família	e	pessoas	do	convívio	do	paciente.	Embora	menos	comuns,	também	pode	haver	manifes	tações	digestivas	inespecíficas,	devendo-se	ter	atenção	à	possibilidade	de	coinfecção	com	outros	parasitos	intesti	nais,	cujas	características	dos	quadros	clínicos	podem	se	sobrepor.	Durante	o	atendimento	a
crianças,	não	é	raro	o	acompanhante	(i.e.,	pais,	avós	etc.)	mencionar	a	existên	cia	de	pequenos	vermes	ativos	(popularmente	chamados	“lagartinhas”)	no	ânus	e	região	perianal	do	paciente,	o	que	auxilia	o	diagnóstico.	A	observação	de	oxiurídeos	nas	fezes	ou	no	papel	higiênico,	após	a	higienização,	é	também	muitas	vezes	relatada.	O	médico	deve
manter-se	sempre	vigilante	quanto	às	características	clínicas	do	parasitismo	ectópico	em	localiza	ções	extraintestinais,	bem	como	às	potenciais	complicações	da	enterobiose.	No	sexo	feminino,	p.	ex.,	o	acometimento	da	vagina	é	relativamente	comum,	sendo	o	prurido	vulvar	e	corrimento	as	principais	queixas.	Uma	adequada	propedêu	tica	ginecológica
para	vulvovaginites	é	indispensável	para	o	correto	diagnóstico	diferencial.	O	diagnóstico	de	certeza	da	enterobiose	dá-se	pela	observação	de	ovos	ou	espécimes	adultos	do	nematódeo.	Entretanto,	dadas	as	características	biológicas	do	E.	ver	micularis,	o	método	de	escolha	usado	no	diagnóstico	da	infecção	difere	das	principais	técnicas	parasitológicas
roti	neiramente	empregadas	na	identificação	de	outros	helmintos	intestinais.	A	importância	dos	métodos	habituais	de	análise	parasitológica	fecal	é	mesmo	limitada	na	enterobiose,	uma	vez	que	fêm	eas	do	oxiurídeo,	conform	e	discutido,	não	ovipõem	na	luz	intestinal	e	somente	5	a	15%	dos	casos	positivos	são	identificados	por	exames	de	fezes.	Nesses
procedimentos,	incluindo	métodos	de	concentração	fecal,	os	poucos	ovos	visualizados	são	provenientes	de	fêmeas	grá	vidas	ou	fragmentos	delas	presentes	nas	fezes,	o	que	é	mais	comum	nas	infecções	com	elevado	número	de	parasitos.	Ao	se	considerar	a	sensibilidade,	custos	e	exequibilidade,	o	método	da	fita	adesiva	ou	de	Graham	(Figura	33.3)
ainda	é,	sem	nenhuma	dúvida,	o	mais	adequado	para	se	identificar	ovos	e	fêmeas	de	E.	vermicularis.	A	sua	execu	ção	deve	ser	feita	da	seguinte	maneira:	•	corta-se	um	pedaço	entre	8	e	10	cm	de	fita	adesiva	transparente;	•	com	a	parte	adesiva	voltada	para	fora,	a	fita	é	colo	cada	sobre	um	tubo	de	ensaio	ou	dedo	indicador	(neste	últim	o	caso	com
atenção	ao	correto	uso	de	luvas	de	procedimento);	329	E	p	id	e	m	io	lo	gfia	A	enterobiose	apresenta	distribuição	mundial,	sendo	o	seu	aspecto	cosmopolita	evidenciado	pelos	vários	estudos	epidemiológicos	existentes,	os	quais	indicam	ocorrência	e	prevalências	significativas	da	infecção	por	E.	vermicularis	em	diferentes	localidades,	clim	as	e
populações.	Como	exemplo	dessa	abrangência,	há	desde	registros	do	parasitismo	em	ameríndios	andinos	a	esquimós	e	aleútes.	FIG	U	RA	33.3.	Esquema	do	m	étodo	de	Craham	ou	da	fita	gomada	para	o	diagnóstico	do	En	terobiu	s	verm	icu	la	ris:	(1)	preparar	4	cm	de	fita	adesiva	transparente,	colando	uma	tira	de	papel	de	5	cm	(em	uma	das
extremidades	colocar	a	iden	tificação	do	paciente);	(2)	colocar	a	fita	adesiva	(com	a	parte	colante	para	fora)	sobre	um	tubo	de	ensaio,	firmando-se	a	fita	pelas	tiras	de	papel;	(3)	apor	o	tubo	com	a	fita	na	região	perianal;	preferencialmente	pela	manhã;	(4)	aderir	a	fita	adesiva	sobre	uma	lâmina	de	vidro,	comprimindo	bem	(para	evitar	muita	bolha	de	ar),
e	levar	ao	microscópio	para	exame	(caso	não	possa	examinar	no	mesmo	dia,	a	lâmina	assim	montada	deve	ser	conservada	em	geladeira).	•	apõe-se	várias	vezes	a	fita	na	região	perianal;	•	cola-se	o	fragmento	da	fita	(como	se	fosse	uma	lamínula)	sobre	uma	lâmina	de	vidro;	•	ao	microscópio,	examina-se	com	aumento	total	de	10	e	40	vezes.	
Essa	técnica	deve	ser	executada	preferencialmente	ao	am	anhecer,	antes	de	a	pessoa	banhar-se,	sendo	repetida	em	dias	sucessivos	no	caso	de	suspeita	clínica	e	resultados	parasitológicos	negativos.	
Em	situações	nas	quais	a	lâmina	não	possa	ser	imediatamente	examinada,	o	seu	acondicio	namento	em	geladeira,	desde	que	já	devidamente	embalada	em	papel-alumínio,	pode	possibilitar	a	realização	posterior	da	análise.	Casos	sintomáticos	de	enterobiose	podem	ser	acom		panhados	por	eosinofília	discreta	a	m	oderada	(até	15%	de	eosinófilos),	mas
por	inconsistências	entre	estudos,	esse	achado	isoladam	ente	pode	ser	considerado	de	pequeno	valor	diagnóstico.	De	fato,	eosinofília	e	alterações	nos	níveis	séricos	de	im	unoglobulina	E	não	têm	usualmente	sido	detectadas	em	indivíduos	infectádos	com	baixa	inten	sidade	de	infecção.	Oxiurideos	podem	ainda	ser	um	achado	fortuito	em	colonoscopias.
330	As	taxas	de	prevalência	entre	diferentes	países	e	tam 	bém	entre	regiões	de	um	mesmo	país	são	bastante	variadas	e	de	difícil	com	paração	pela	falta	de	padronização	dos	métodos	amostrais	e	diagnósticos	nos	levantamentos	para	sitológicos.	
O	E.	vermicularis	é	o	helminto	de	importância	clínica	mais	prevalente	em	países	da	Europa,	na	Austraiia	e	nos	EUA,	onde	a	prevalência	total	média	foi	estimacs:	j	em	11,4%.	Considerando-se	apenas	a	população	infam	i	norte-americana,	as	prevalências	de	infecção	ainda	a	lc	n	-	1	çam	30%.	Há	relatos	de	até	30	e	89%	de	positividade	enr?	escolares	da
Inglaterra	e	da	Bélgica,	respectivamente.	N	:	Brasil,	a	ausência	de	estudos	atuais	com	metodologia	espeJ	cífica	para	o	diagnóstico	do	parasito	faz	a	real	frequência	da	enterobiose	ser	desconhecida.	Previamente,	prevalências	de	22,3	a	65%	foram	detectadas	em	crianças.	A	idade	do	hospedeiro	é	um	fator	que	influencia	o	parasitismo	por	E.	
vermicularis,	sendo	as	crianças	em	idade	escolar	as	mais	parasitadas.	Estima-se	que	a	prevalência	na	população	infantil	como	um	todo	é	pelo	menos	o	dobro	da	observada	em	adultos.	Ademais,	a	intensidade	de	infecçãc	m	édia	em	crianças	de	até	10	anos	de	idade	mostrou-se	cerca	de	quatro	vezes	maior	que	a	observada	em	indivíduos	de	11	a	16	anos
de	idade.	No	entanto,	em	um	levantamemc	feito	na	índia,	a	prevalência	da	infecção	foi	semelhante	em	todos	os	grupos	etários.	O	tipo	de	clim	a	tem	tam	bém	sido	relacionado	com	m	udanças	no	padrão	de	ocorrência	do	parasito,	sendo	reiterado	que	a	prevalência	da	enterobiose	em	climas	tem	perados	é	maior	do	que	nos	trópicos,	uma	diferença
incialmente	atribuída	à	menor	frequência	de	banhos	e	às	características	do	vestuário	utilizado	em	climas	mais	frios	M	ais	recentemente,	há	autores	que	contestam	essa	poten	cial	interferência	clim	ática,	enfatizando	inadequações	metodológicas	em	muitos	dos	levantamentos	epidemioló	gicos	realizados.	Gênero,	etnia	e	mesmo	classe	social	são
variáveis	nâc	diretamente	associadas	à	infecção	por	E.	vermicularis.	Por	outro	lado,	como	o	parasito	é	transmitido	de	uma	pessoa	para	outra	por	mãos,	roupas	e/ou	fômites	contaminados,	t	enterobiose	é	frequente	entre	indivíduos	vivendo	em	con	tato	próximo,	principalmente	quando	os	hábitos	de	higiene	são	impróprios.	Por	esse	motivo,	tende	a



acometer	toda	família	e	a	maior	parte,	quando	não	a	totalidade,	das	pes	soas	de	uma	instituição	(i.e.,	asilo,	creche,	orfanato,	escofi	e	enfermaria	infantis),	sobretudo	em	casos	de	superlotação.	Cuidadores	de	indivíduos	parasitados	também	estão	m	as	sujeitos	a	infectar-se.	A	reinfecção	pelo	E.	vermicularis	é	comum	e	inves	tigações	até	então	realizadas
não	apontaram	maior	suscetibilidade	à	infecção	em	pacientes	imunocomprometidos.	CAPÍTULO	33	P	ro	fila	x	ia	Além	de	impedir	reinfecções,	buscar	a	prevenção	da	ransm	issão	para	outros	indivíduos	da	família	ou	coletivicude.	
Dadas	as	peculiaridades	desse	helminto,	os	métodos	rrofiláticos	recomendados,	mais	ou	menos	específicos,	são	:s	seguintes:	•	Manejo	adequado	de	vestes,	roupas	íntimas	e	de	cama	usadas	pelo	indivíduo	infectado,	as	quais	não	devem	ser	“sacudidas”	pela	manhã,	mas	enroladas	e	lavadas	diariamente	em	água	fervente.	•	C	orte	rente	das	unhas	e
lavagem	frequente	das	mãos,	sobretudo	após	o	uso	do	banheiro	e	antes	das	refeições.	•	Banho	diário,	preferencialm	ente	em	chuveiro,	ao	levantar-se.	
•	Desestímulo	ao	ato	de	coçar	a	região	perianal.	•	C	om	bate	ao	m	au	háb	ito	de	lev	ar	a	m	ão	à	boca,	incluindo	onicofagia.	•	Lim	peza	dom	éstica	com	aspirador	de	pó,	quando	possível.	•	Tratamento	de	todas	as	pessoas	parasitadas	da	família	ou	outra	coletividade.	Distribuição	geográfica	do	Enterobius	vermicularis.	(Fonte:	Sucam,	1975.)	FIGURA
33.4.	T	ra	ta	m	e	n	to	O	tratamento	curativo	da	enterobiose	é	essencialmen	te	m	edicam	entoso,	devendo-se	buscar	a	elim	inação	do	parasito	não	apenas	do	paciente	assistido,	mas	de	todas	as	pessoas	do	seu	convívio.	Considerando-se	também	que	os	tarmacos	não	apresentam	efeito	sobre	os	ovos	do	parasito,	o	tratam	ento	anti-helm	íntico	deve	ser
repetido	por	no	mínimo	duas	vezes,	com	intervalo	de	14	dias	entre	as	doses	até	que	nenhum	a	pessoa	da	fam	ília	ou	instituição	esteja	parasitada.	Os	fármacos	mais	utilizados	são:	dazólico,	em	estudos	experimentais,	foi	comprovada	sua	ação	teratogênica	e	embriotóxica.	Não	deve	ser	administrado	durante	a	gravidez.	•	Pamoato	de	pirantel:
apresentações	líquida	e	com		primidos.	A	dose	indicada	é	de	10	m	g/kg	em	dose	única,	com	eficácia	de	80	a	100%	de	cura.	Os	efeitos	colaterais	são	náusea	e	vômito,	cefaleia,	sonolência	e	erupção	cutânea.	Contraindicações:	gravidez	e	dis	função	hepática.	•	Ivermectina:	apresentação	em	comprimidos	de	6	mg.	São	indicados	200	pig/k	em	dose	única
para	pacientes	com	mais	de	15	kg	de	peso	corporal,	com	eficácia	superior	a	85	a	100%	de	cura.	Os	efeitos	colaterais	são	náusea,	vômito,	cefaleia,	prurido,	tontura	e	aste	nia,	podendo	o	paciente	apresentá-los	concomitantemente.	Convém	ressaltar	que	a	ivermectina,	por	atuar	primariamente	em	receptores	GABAérgicos,	é	contraindicada	em	pacientes
com	alterações	do	sistema	nervoso	central	(principalmente	meningite	que	afeta	a	barreira	hematoencefálica)	e	durante	a	gravidez	e	a	amamentação.	•	Albendazol:	apresentação	líquida	(suspensão	con	tendo	40	mg/mL	e	comprimidos	de	200	mg);	a	dose	indicada	para	tratamento	da	enterobiose,	em	crianças	com	idade	superior	a	2	anos,	é	de	100	mg
em	dose	única,	com	eficácia	próxima	a	100%	de	cura.	Os	efei	tos	colaterais	são	náusea,	vômito,	cefaleia,	podendo	ou	não	estar	associados	a	desconforto	gastrointestinal.	Atualmente,	tem	sido	utilizado	como	medicamento	de	escolha	na	terapêutica	de	algum	as	helm	intoses	humanas.	Entretanto,	por	ser	um	derivado	benzilmi-	NOTA:	Syphacia	obvelata
(Rudolphi,	1802)	é	um	pe	queno	Oxyuroidea	de	camundongos	e	ratos	muito	frequente	entre	nós.	O	macho	mede	1,3	mm	e	a	fêmea	cerca	de	4,5	mm.	A	presenta	m	orfologia	geral	e	o	ciclo	sem	elhantes	aos	de	E.	vermicularis.	É	um	helminto	cosmopolita,	tendo	sido	encontrado	parasitando	o	ser	humano	em	várias	partes	do	mundo.	Em	geral	não	é
patogênico,	sendo	eliminado	espontaneamente	nas	fezes,	quando	então	é	percebido	no	ser	humano.	
CAPÍTULO	33	331	O	r	d	e	m	T	ric	h	in	e	llic	la	e	Deborah	Aparecida	Negrão-Corrêa	Stefan	Michel	Geiger	N	a	o	rdem	T	rich	in	ellid	a	en	co	n	tram	os	as	espécies	dos	gêneros	Trichuris,	Trichinella	e	Capillaria	que	com	importância	m	édica	e	veterinária.	Estes	nem	atódeos	são	classificad	o	s	com	o	p	erten	cen	tes	à	classe	E	noplea	(=	Adenophorea),	se
caracterizando	por	não	apresentar	órgãos	sensoriais	denominados	de	fasmides,	além	da	ausência	de	canais	laterais	do	sistem	a	excretor.	Estudos	recentes	de	nlogenia	analisando	genes	da	pequena	subunidade	do	RNA	ribossomal	propõem	uma	reorganização	da	classe	Enoplea,	subdividindo-a	em	duas	subclasses:	Enoplia	e	Dorylaimia,	sendo	que	nesta
última	inclui-se	a	ordem	Trichinellida,	com	as	famílas	Trichuridae,	Trichinellidae	e	Capillaridae,	cujos	principais	gêneros	serão	estudados	neste	capítulo.	As	espécies	que	compõem	a	ordem	Trichinellida	são	caracterizadas	por	abertura	bucal	localizada	na	extremidade	anterior	do	parasito,	sendo	desprovida	de	lábios	e	a	cavi	dade	bucal	é	muito
reduzida	ou	ausente.	
O	esôfago	constitui	um	tubo	delgado	e	longo,	com	musculatura	pouco	desen	volvida,	sendo	que	na	porção	posterior	é	marginado	por	uma	coluna	de	células	glandulares	denominadas	de	esticócitos.	O	conjunto	dos	esticócitos	geralmente	é	referido	como	esticossomo.	Os	representantes	da	ordem	Trichinellida	são	dioicos	e	com	dimorfismo	sexual.	Ambos
os	sexos	apre	sentam	apenas	um	conjunto	único	de	órgãos	genitais	e	os	machos	podem	ou	não	apresentar	um	espículo	terminal.	F	a	m	ília	T	rich	u	rid	a	e	Os	verm	es	adultos	da	fam	ília	Trichuridae	apresen	tam	forma	típica	semelhante	a	um	chicote	(whipworm	s,	como	são	conhecidos	na	língua	inglesa).	Esta	aparência	é	consequência	do	afilamento	da
região	esofagiana,	que	compreende	cerca	de	2/3	do	comprimento	total	do	corpo	destes	nem	atódeos,	seguido	de	alargam	ento	abrupto	da	região	posterior,	que	compreende	o	intestino	e	os	órgãos	genitais	(Figuras	34.1	e	34.2).	Portanto,	a	denominação	do	gênero	Trichuris	(cauda	em	forma	de	cabelo),	proposta	por	Roederer,	1761,	morfologicamente
representa	um	engano.	CAPÍTULO	34	Em	1782,	Goeze	propõe	a	designação	de	Trichocephalos	(cabeça	em	forma	de	cabelo)	para	o	gênero,	e	Schrank,	em	1788,	corrige	para	Trichocephalus,	que,	apesar	de	morfo	logicamente	correto	e	amplamente	utilizado	por	laborató	rios	de	análises	clínicas,	não	foi	aprovado	pelo	Comitê	de	Nomenclatura	da
Sociedade	Americana	de	Parasitologia.	Yam	aguti	(1961)	descreveu	70	espécies	do	gênero	Trichuris	que	parasitam	ceco	e	colón	de	uma	grande	diver	sidade	de	espécies	de	mamíferos.	Entre	as	espécies	deste	gênero	vale	citar	Trichuris	ovis,	que	é	parasito	de	ruminan	tes	e	apresenta	elevada	prevalência	em	ovinos,	Trichuris	suis,	que	é	freq	u	en	tem
en	te	en	co	n	trad	o	em	su	ín	o	s,	e	Trichuris	vulpis	que	é	encontrado	em	cães,	raposas	e	coiotes,	especialmente	em	áreas	quentes	e	úmidas.	A	espécie	Trichuris	muris	ocorre	naturalmente	em	ratos	e	camundon	gos	e	tem	sido	utilizada	como	modelo	experimental	para	o	estudo	de	vários	aspectos	desta	interação	parasito-hospedeiro	pela	facilidade	de
manutenção	no	laboratório.	Dados	arqueológicos	sugerem	que	a	associação	Tri	churis	x	hospedeiro	é	bastante	antiga	em	vertebrados	encontrados	na	América.	No	Piauí,	coprólitos	de	felinos	datado	de	9.000	anos	apresentam	ovos	característicos	de	Trichuris	sp.,	e	na	Patagônia	tem	os	relatos	de	ovos	característicos	de	Trichuris	em	coprólitos	de
espécies	de	roedores	datados	de	9.000-10.000	anos.	Provavelmente,	o	parasitismo	por	Trichuris	em	humanos	tenha	se	adaptado	ainda	no	ancestral	primata.	Relatos	da	presença	de	ovos	no	solo,	em	coprólitos	ou	no	intestino	de	múmias	sugerem	que	a	tricurose	era	endêmica	por	toda	a	Eurásia,	mesmo	em	regiões	de	clima	temperado.	O	fato	de
atualmente	se	observar	uma	alta	prevalência	desta	parasitose	somente	em	regiões	tropicais	e	subtropicais	é,	provavelmente,	consequência	da	melhora	das	condições	sanitárias	das	populações	humanas	residentes	em	regiões	temperadas.	N	a	Am	érica,	ovos	de	Trichuris	foram	iden	tificados	no	intestino	de	um	m	enino	inca	da	região	do	Chile,	que	viveu
no	ano	500,	indicando	que	a	infecção	por	T.	trichiura	na	população	da	América	do	Sul	se	estabeleceu	antes	da	chegada	dos	colonizadores	europeus.	Novas	inves-	FIGURA	34.1.	Trichuris	trichiura	;	(A)	fêmea;	(B)	macho;	(C)	ovo;	a:	ânus;	b:	útero;	c:	ovário;	d:	vagina;	e:	faringe	filiforme;	f:	canal	deferente;	g:	espículo;	h:	cloaca;	i:	testículo.	
(Adaptado	de	Rey,	197-3.)	*	FIGURA	34.2.	Características	gerais	de	Trichuris:	(A)	vermes	adultos	(macho	e	fêmea);	(B)	ovo	de	T.	trichiura;	(C)	porção	anterior	do	verme	adulto,	na	região	do	esôfago,	evidenciando	céíulas	glandulares	denominadas	"esticócitos"	(seta).	(Fotos	da	autora.)	CAPÍTULO	34	tigações	em	um	a	caverna	no	M	éxico	relatam	a
presença	de	ovos	de	T.	trichiura	em	coprólitos	hum	anos	datados	de	cerca	de	1.400	anos	(Jim	énez	e	cols.,	2012),	fortale	cendo	a	hipótese	de	a	infecção	estar	presente	na	população	'.ativa.	Apesar	de	humanos	serem	o	principal	hospedeiro	de	T.	trichiura	e	o	único	relevante	para	a	transmissão	desta	infecção,	existem	relatos	da	infecção	por	esta	espécie
de	Trichuris	em	porcos	e	macacos.	Por	outro	lado,	também	existem	alguns	relatos	de	diarreia	em	crianças	da	índia	causada	pela	infecção	por	T.	vulpis,	a	espécie	de	tricurídeo	cue	utiliza	canídeos	como	hospedeiro.	Trich	u	r	is	tric	h	iu	ra	A	infecção	de	T.	trichiura	(Linnaeus,	1771)	é	ampla	mente	distribuída	na	população	humana,	sendo	que	as	esti-
mativas	globais	indicam	que	600	a	800	milhões	de	pessoas	encontram	infectadas.	Estim	ativas	de	prevalência	da	infecção	realizada	com	dados	obtidos	de	levantam	entos	realizados	a	partir	de	2010	indicam	uma	redução	global	da	míecção	por	T.	trichuris,	sendo	estimado	que	465	milhões	re	pessoas	estejam	infectadas,	das	quais	72,2	m	ilhões	ré	em	na
América	latina.	Uma	grande	parte	dos	infectados	apresentam	idade	nferior	a	15	anos	e,	geralmente,	estão	expostas	a	infec	ções	com	alta	carga	parasitária,	apresentando	os	quadros	_mis	graves	desta	helmintose.	A	redução	da	prevalência	da	mfecçào	por	T.	trichiura	com	a	idade	do	hospedeiro	deve	etir	uma	menor	exposição	e	o	desenvolvimento	de
uma	re	p	o	sta	imune	mais	eficiente	para	o	controle	do	parasito	r	s	adultos	de	áreas	endêmicas.	A	mortalidade	associada	_	infecção	por	geo-helmintos	é	difícil	de	ser	estimada	e	os	m	ios	apresentados	variam	de	12.000	a	135.000	mortes/	aco.	sendo	mais	utilizado	o	cálculo	de	DALYs	(Disabilityj	t	i	u	sted	life	y	e	a	rs)	p	ara	av	aliar	com	p	arativam	ente	a
—	rbidade	associada	à	geo-helmintoses.	Apesar	da	signiicante	redução,	as	estimativas	mais	recentes	indicam	que	5	200.000	DALYs	foram	atribuídos	a	geo-helm	intoses,	sendo	638.200	a	tricurose.	
Fatores	climáticos,	como	temperatura	e	umidade	média	«cr	ml	elevada,	mas	não	extrema,	pouca	variação	climática	mrante	o	dia,	além	do	pH	do	solo	variando	de	5,3	a	5,6	e	istxo	nível	de	desenvolvimento	humano	(IDH)	são	fatores	.	m	aumentam	o	risco	de	contaminação	humana	por	T.	trircura.	Também	foi	verificado	que	atualmente,	a	população	z	:	n
maior	risco	de	adquirir	a	infecção	por	este	nematódeo	*:	Brasil	vive	na	periferia	de	centros	urbanos	e	não	em	xeas	rurais	(Bethony	e	cols.,	2006;	Pullan	e	cols.,	2014).	M	o	r	fo	lo	g	ia	A	d	u	lto	s	Medem	de	3	a	5	cm	de	comprimento,	sendo	os	machos	menores	que	as	fêmeas.	
A	boca,	localizada	na	extremidade	arrerior,	é	uma	abertura	simples	e	sem	lábios	onde	pode	cr	i	rservado	um	pequeno	estilete,	seguida	por	um	esôfago	•accan^	longo	e	delgado,	que	ocupa	aproximadamente	2/3	bc	EomçnTrrettio	total	do	verm	e	(F	igura	34	A	e	3	4	.2	A).	V	i	porção	final,	o	esôfago	apresenta-se	como	um	tubo	de	24PÍTU	L0	34	parede
delgada,	circundado	por	uma	camada	unicelular	de	grandes	esticócitos	(Figura	34.2C).	N	a	superfície	ventral	da	região	esofageana	também	se	encontra	uma	fileira	de	pequenos	poros	associados	a	células	glandulares	e	célu	las	não	glandulares,	denominada	de	camada	bacilar,	cuja	função	ainda	não	está	definida,	mas	tem	sido	sugerido	que	possa	estar
associada	à	regulação	osmótica	e	iônica.	A	parte	posterior	do	corpo	de	T.	trichiura,	cerca	de	1/3	do	comprimento	total,	compreende	a	porção	alargada,	onde	se	localiza	o	sistema	reprodutor	simples	e	o	intestino,	que	ter	mina	no	ânus,	localizado	próximo	a	extremidade	da	cauda.	Os	verm	es	adultos	são	dioicos	e	com	dim	orfism	o	sexual.	O	macho	é
menor	(3	a	4,5	cm	de	comprimento),	possui	testículo	único	seguido	por	canal	deferente,	canal	ejaculador	que	term	ina	com	um	espículo.	A	extremidade	posterior	é	curvada	ventralmente,	apresentando	o	espículo	protegido	por	uma	bainha,	recoberta	por	pequenos	espinhos	(Figura	34.3C	e	34.3D).	Na	fêmea,	que	mede	4	a	5	cm	de	comprimento,	pode-se
observar	ovário	seguido	do	útero	contendo	m	uitos	ovos	não	em	brionados,	que	se	abre	na	vulva,	localizada	na	proximidade	da	junção	entre	esôfago	e	intestino	(Figura	34.3A	e	34.3B).	O	vos	Medem	de	50	a	54	m	de	comprimento	por	22-23	pm	de	largura,	apresentam	um	formato	elíptico	característico	com	poros	salientes	e	transparentes	em	ambas	as
extremi	dades,	preenchidos	por	material	lipídico.	A	casca	do	ovo	de	Trichuris	é	formada	por	três	camadas	distintas,	uma	camada	lipídica	externa,	uma	camada	quitinosa	intermediária	e	uma	camada	vitelínica	interna,	que	favorece	a	resistência	destes	ovos	a	fatores	ambientais	(Figura	34.2C).	B	io	lo	g	ia	H	á	b	ita	t	Os	adultos	de	T.	trichiura	são
parasitos	de	intestino	grosso	de	hum	anos,	sendo	que	em	infecções	leves	ou	moderadas,	estes	vermes	habitam	principalmente	o	ceco	e	o	cólon	ascendente	do	hospedeiro.	
Nas	infecções	intensas	ocupam	também	cólon	distai,	reto	e	porção	distai	do	íleo.	T.	trichiura	é	considerado	por	muitos	autores	um	parasito	tissular,	pois	toda	a	região	esofageana	do	parasito	penetra	na	camada	epitelial	da	mucosa	intestinal	do	hospedeiro,	onde	ingere	muco	e	células,	principalmente	restos	dos	enterócitos	lisados	pela	ação	de	enzimas
proteolíticas	secretadas	pelas	glândulas	esofageanas	do	parasito.	Alguns	autores	demons	tram	a	presença	de	sangue	no	esôfago	de	vermes	adultos,	sugerindo	a	possível	utilização	de	sangue	do	hospedeiro	como	fonte	alimentar,	entretanto	sua	utilização	é	muitas	vezes	menor	que	por	ancilostomídeos.	A	porção	posterior	de	T.	trichiura	perm	anece
exposta	no	lúmen	intestinal,	facilitando	a	reprodução	e	a	eliminação	dos	ovos.	Ciclo	B	iológico	Aspectos	gerais	ào	cicio	biológico	àe	Trichuris	tri	chiura	foram	revisados	por	Bundy	e	Cooper	(1989).	O	de	335	senvolvimento	das	espécies	de	Trichuris	é	do	tipo	monoxeno;	fêm	eas	e	m	achos	que	habitam	o	intestino	grosso	reproduzem	-se	sexuadam	ente	e
os	ovos	são	elim	inados	para	o	meio	externo	juntam	ente	com	as	fezes.	Diferentes	estudos	relatam	que	a	relação	de	vermes	fêmeas	para	cada	macho	é	próxima	de	1	(1,01	a	1,28).	A	sobrevivência	dos	vermes	adultos	no	homem	é	estim	ada	em	cerca	de	3	a	4	anos	com	base	no	período	de	eliminação	da	infecção	de	populações	que	migram	de	uma	área
endêmica	para	outra	área	sem	transmissão.	Entretanto,	estes	dados	podem	representar	um	a	esti	m	ativa	de	sobrevida	exagerada,	um	a	vez	que	considera	a	sobrevivência	m	áxim	a	do	parasito.	E	stim	ativas	indi	retas,	baseadas	na	intensidade	da	infecção	em	diferentes	faixas	etárias	da	população	de	áreas	endêmicas,	indicam	um	a	sobrevida	de	1	a	2
anos	para	os	vermes	adultos	de	T.	trichiura.	A	maioria	dos	estudos	indica	que	a	fêmea	fecundada	de	T.	trichiura	elimina	em	média	3.000	a	5.000	ovos	por	dia;	entretanto,	dados	recentes	(Hansen	e	cols.,	2015)	estimam	que	as	fêmeas	possam	produzir	18.000	ovos	por	dia,	que	representa	uma	reposição	diária	de	5%	a	30%	dos	cerca	de	60.000	ovos
encontrados	no	útero.	A	falta	de	diagnóstico	e	tratam	ento	de	grande	parte	dos	indivíduos	infectados,	associada	a	um	a	estrutura	sanitária	deficitária	ou	mesmo	inexistente	são	os	principais	fatores	associados	à	contami	nação	ambiental	com	ovos	do	parasito,	que	são	elim	ina	dos	através	das	fezes	de	pessoas	infectadas.	Uma	vez	»:	ambiente,	estes	ovos
sofrem	embriogênese	formando	uirn	larva	de	primeiro	estágio.	O	periodo	necessário	para	completar	a	embriogênese	depende	de	condições	ambientais,	especialmente	tempe	ratura	e	umidade;	à	tem	peratura	de	25°C,	o	processo	de	embriogênese	ocorre	em	cerca	de	21	dias,	enquanto	a	34	a	em	briogênese	é	m	ais	rápida,	podendo	ser	observadas
larvas	infectantes	nos	ovos	após	13	dias.	Em	tem	peratura	abaixo	de	20°C	este	processo	pode	ser	bastante	retardac:	por	exemplo,	T.	suis,	parasito	de	suínos,	cujos	ovos	embr.	>	nam	em	cerca	de	37	dias	a	25°C,	levam	de	434	a	630	dias	para	completar	sua	embriogênese	no	sudeste	da	Inglaterra.	onde	a	temperatura	do	solo	varia	de	4	a	20°C.
Temperaturas	muito	elevadas	(acima	de	52°C)	ou	muito	baixas	(-9°C	)	não	permitem	o	desenvolvimento	dos	ovos	de	T.	trichiurs	De	maneira	semelhante	ao	descrito	para	Ascaris	lu~bricoides,	os	ovos	de	T.	trichiura	são	muito	sensíveis	i	dessecação,	não	sobrevivendo	por	mais	de	15	dias	q	u	ar:	a	umidade	relativa	é	menor	que	77%	ou	em	áreas	com
in>:^	lação	direta.	Entretanto,	em	condições	ambientais	fa	v	o	i	veis,	os	ovos	de	T.	trichiura	contendo	as	larvas	infectantes	podem	permanecer	viáveis	por	longo	período	de	tempo.	En	um	estudo	realizado	com	solo	recolhido	da	área	do	pátio	à-.	um	hospital	psiquiátrico	da	Inglaterra,	foi	demonstrado	que	após	12	meses,	sem	nova	contaminação,	cerca
de	50%	dcs	ovos	de	T.	trichiura	permaneciam	viáveis.	FIGURA	34.3.	(A-B)	F	êm	ea	d	e	Trichuris	sp.	m	o	stra	n	d	o	o	o	v	id	u	to	(o)	c	o	n	te	n	d	o	ovos	e	a	a	b	e	rtu	ra	d	a	vulva	(v)	pró	x	im	a	d	a	se	p	a	ra	ç	ã:	d	o	esôfago	com	intestin	o	(seta);	(C-D	)	Porção	p	o	sterio	r	d	o	m	a	c	h	o	d	e	Trichuris	sp.,	m	o	stra	n	d	o	o	e	sp	é	c	u	lo	e	n	v	o	lto	e	m	u	m	a	bair	c	o
m	e	sp	in	h	o	s	(seta).	(Fotos	d	a	au	to	ra	.)	336	CAPÍTULO	Os	ovos	contendo	uma	larva	de	primeiro	estágio	são	infectantes	para	o	hospedeiro,	sendo	geralmente	ingeridos	jntamente	com	alimentos	sólidos	ou	água	contaminados.	As	larvas	de	T.	trichiura	eclodem	através	de	um	dos	poros	presentes	nas	extrem	idades	do	ovo,	no	intestino	delgado	do
hospedeiro.	Estudos	in	vitro	indicam	que	o	processo	de	eclosão	das	larvas	do	parasito	é	estimulado	pela	exposição	sequencial	dos	ovos	aos	componentes	do	suco	gástrico	e	do	suco	pancreático	(Figura	34.4).	
O	desenvolvim	ento	das	larvas	de	T.	trichiura	no	in	testino	do	hospedeiro	ainda	apresenta	aspectos	bastante	controversos	e	desconhecidos,	especialmente	nos	primeiros	dias	de	infecção.	Estudos	experimentais	com	T.	vulpis	em	cães	indicam	que	as	larvas	recém-eclodidas	penetram	no	epitélio	da	mucosa	intestinal	na	região	duodenal,	pela	base	ias
criptas	de	Lieberkuhn,	permanecendo	nesta	localidade	nor	5	a	10	dias,	e	posteriorm	ente	estas	larvas	ganham	a	az	intestinal	e	migram	para	o	ceco	e	o	cólon	onde	comoletam	seu	desenvolvimento.	A	permanência	das	larvas	no	duodeno	do	hospedeiro	foi	descrita	em	cães	experim	en	talm	ente	infectados	com	um	grande	núm	ero	de	ovos	de	T.	vulpis,
portanto,	alguns	autores	discutem	a	relevância	fisiologia	da	presença	das	larvas	no	duodeno	e	a	existência	desta	fase	em	infecções	humanas.	Segundo	B	undy	e	Cooper,	os	estudos	histológicos	revelam	que	as	larvas	de	Trichuris	sp.	podem	penetrar	na	mucosa	em	várias	regiões	do	intestino,	mas	esta	penetração	ocorre	principalm	ente	no	intestino
grosso,	e	não	foram	encontradas	evidências	de	que	as	larvas	que	penetram	no	duodeno	completam	seu	desenvolvimento,	ou	mesmo	que	ocorra	uma	posterior	migração	das	larvas	do	duodeno	para	o	intestino	grosso.	Assim	as	larvas	LI	penetram	preferen	cialmente	nas	criptas	cecais,	penetrando	na	mucosa	intes	tinal	onde	as	larvas	habitam	células	da
camada	epitelial,	formando	túneis	sinuosos	na	superfície	epitelial	da	mucosa.	Durante	este	período	as	larvas	se	desenvolvem	em	vermes	adultos,	passando	pelos	quatro	estágios	larvais	típicos	do	desenvolvimento	dos	nematódeos.	A	primeira	muda	do	ciclo	deste	parasito	ocorre	entre	9	e	11	dias	após	a	penetração,	a	segunda	muda	ocorre	a	partir
^CURA	34.4.	C	iclo	d	o	Trichuris	trichiura.	(A)	M	a	c	h	o	s	e	fê	m	e	a	s	n	o	c	e	c	o	.	(1)	E	lim	inação	d	e	o	vos	nas	fezes;	(2)	o	vos	to	rn	a	n	d	o	-s	e	e	m	b	rio	n	a	d	o	s	;	(3)	o	v	o	in	fe	c	ta	n	te	c	o	n	ta	m	in	a	n	d	o	a	lim	e	n	to	s:	o	v	o	se	g	u	e	e	sô	fa	g	o	e	a	tin	g	e	e	stô	m	a	g	o	,	o	n	d	e	é	se	m	id	ig	e	rid	o	;	larva	eclode	n	o	d	u	o	d	e	n	o	e	m	igra	p	a	ra	o	c	e	c	o
;	d	u	ra	n	te	a	m	igração,	sofre	q	u	a	tro	m	u	d	as;	c	e	rc	a	d	e	1	m	ês	a	p	ó	s	a	in	fecção	,	as	fê	m	e	a	s	niciam	a	po	stu	ra.	:-=	IT	U	L	0	34	de	17	dias,	a	terceira	após	22	dias	e	a	última	muda	do	ciclo	corre	a	partir	de	32	dias	de	infecção.	Após	este	período,	ocorre	a	diferenciação	dos	esticócitos	na	região	esofageana,	e	do	órgão	genital	na	porção	posterior
à	junção	do	esôfago	com	o	intestino.	O	crescimento	e	o	desenvolvimento	dos	verm	es	levam	ao	rom	pim	ento	das	células	epiteliais	e	a	exposição	da	porção	posterior	do	corpo	de	T.	trichiura	à	luz	intestinal	do	hospedeiro	(Figura	34.4).	A	penas	um	a	pequena	parte	(5	a	22%	)	dos	ovos	infectantes	de	T.	trichiura	ingeridos	com	pletam	o	desen	volvimento
até	vermes	adultos.	Estima-se	que	o	período	pré-patente	da	tricurose	em	humanos,	tempo	entre	a	infec	ção	até	a	eliminação	dos	ovos	pelas	fezes	do	hospedeiro,	é	de	aproximadamente	60	a	110	dias	(Flansen	e	cols.,	2015).	T	ra	n	sm	issã	o	Os	ovos	de	T.	trichiura	elim	inados	com	as	fezes	do	hospedeiro	infectado	contaminam	o	ambiente,	em	locais	onde
o	saneamento	básico	é	deficiente	ou	ausente.	Como	os	ovos	são	extremamente	resistentes	às	condições	ambientais,	podem	ser	disseminados	pelo	vento	ou	água	e	contaminar	os	alimentos	e	a	água,	sendo	então	ingeridos	pelo	hospe	deiro.	Ovos	de	T.	trichiura	também	podem	ser	dissemina	dos	por	moscas,	que	transportam	os	ovos	do	parasito	do	local
onde	as	fezes	foram	depositadas	até	o	alimento.	Em	áreas	de	alta	prevalência,	onde	a	contam	inação	do	solo	é	elevada,	a	ingestão	de	ovos	diretamente	da	mão	contam	in	ad	a	e	a	p	rática	de	g	eofagia,	com	portam	ento	relativamente	frequente	em	crianças	e	mulheres	grávidas	especialm	ente	em	algumas	regiões	da	África,	da	índia	e	da	América	Latina,
também	contribuem	para	a	transmissão	deste	parasito.	Patogfenia	Apesar	do	grande	núm	ero	de	pessoas	infectadas	por	T.	
trichiura,	a	tricurose	não	tem	sido	tratada	com	a	devida	atenção	pelas	autoridades	de	saúde	pública	das	regiões	de	alta	prevalência	da	infecção.	Provavelmente,	o	descaso	seja	em	razão	da	grande	proporção	de	casos	assintomáticos	da	doença	e	da	falta	de	informações	quanto	à	real	consequên	cia	da	infecção	crônica,	especialmente	em	crianças.	Os
principais	aspectos	da	patogenia	associada	à	in	fecção	por	T.	trichuris	estão	apresentados	por	Cooper	e	Bundy	(1988),	Stephenson	e	cols.	(2000)	e	Khuroo	e	cols.	(2010).	
A	gravidade	da	tricurose	depende	da	carga	parasitá	ria,	mas	também	tem	influência	de	fatores	como	a	idade	do	hospedeiro,	o	estado	nutricional	e	a	distribuição	dos	vermes	adultos	no	intestino.	Com	relação	à	carga	parasitária,	a	Organização	Mundial	de	Saúde	recomenda	que	os	progra	mas	de	controle	de	helmintos	considerem	como	infecções	leves,
os	pacientes	cujo	exame	de	fezes	revela	um	número	menor	que	1.000	ovos/g	fezes,	infecções	moderadas	as	que	os	pacientes	eliminam	entre	1.000	e	9.999	ovos/g	fezes,	e	infecções	graves	quando	um	número	superior	a	10.000	ovos/g	fezes	é	quantificado	nas	fezes	dos	pacientes.	Em	geral,	observa-se	uma	correlação	positiva	entre	intensidade	de
infecção	e	gravidade	da	sintomatologia,	por	338	tanto,	a	maioria	dos	pacientes	com	infecções	leves	é	assrtomática	ou	apresenta	sintomatologia	intestinal	discreta	;	pouco	específica.	Pacientes	com	infecção	moderada	geramente	apresentam	dores	de	cabeça,	dor	epigástrica	e	ac	baixo	abdome,	diarreia,	náusea	e	vômitos	em	grau	variao.	que	podem
resultar	em	diminuição	da	ingestão	de	alimer.:	e	aumento	de	perdas	nutricionais,	comprometendo	o	estao:	nutricional	do	hospedeiro.	A	síndrome	disentérica	crônica	é	associada	a	infecções	intensas,	sendo	que	nestes	cas:s	se	pode	observar	uma	diarreia	intermitente	com	presenç.	abundante	de	muco	e,	algumas	vezes,	sangue,	dor	abdomi	nal	com
tenesmo,	anemia,	desnutrição	grave	caracterizada	por	perda	de	peso	e,	algumas	vezes,	prolapso	retal.	É	importante	relem	brar	que,	além	da	intensidade	ca	infecção,	a	idade	do	hospedeiro	e	o	estado	nutriciona	também	influenciam	o	desenvolvimento	da	sintomatologia,	sendo	relatados	na	literatura	casos	de	crianças	desnutridas	com	sintom	atologia
grave	sem	necessariam	ente	ter	uma	infecção	intensa	(ou	seja,	estar	eliminando	mais	de	10.(XX	ovos/g	fezes)	ou	de	adultos	bem	nutridos	com	infecçã:	intensa,	mas	sem	sintomatologia	correspondem*.	A	sintomatologia	associada	à	tricurose	é	decorrênc	a	da	interação	deste	parasito	com	seu	hospedeiro.	Com:	não	existe	migração	sistêm	ica	das	larvas
de	T.	trichiw	em	humanos,	as	principais	lesões	provocadas	pelas	lar\	as	e	vermes	adultos	deste	parasito	estão	confinadas	ao	intes	tino.	Trichuris	trichiura	ocupa	preferencialmente	a	mucosa	da	região	do	ceco	do	hospedeiro,	entretanto	em	infecções	intensas	o	verme	pode	atingir	todo	intestino	grosso,	o	rer.	:	e	o	íleo	distai.	Neste	ambiente,	o	parasito
vive	em	túncã	constantemente	formados	na	camada	epitelial	através	c_	penetraçâo	da	região	anterior	do	verme.	N	a	proxim	idai;	do	verme,	a	movimentação	e	a	alimentação	destes	causart	lesões	ao	epitélio	e	à	lâmina	própria	intestinal	do	hospe	deiro,	podendo	ser	observado	um	aumento	na	produçã:	de	muco	pela	mucosa	intestinal,	áreas	de
descamaçào	á	t	camada	epitelial	e	infiltração	de	células	mononucleares	na	lâmina	própria.	Eosinófilos	são	também	encontrados	associados	à	re	gião	dos	esticossomos	(glândulas	da	região	esofageana)	áas	vermes.	Portanto,	infecções	com	pequena	quantidade	ce	vermes	adultos	(infecções	leves	ou	mesmo	na	maioria	das	infecções	moderadas),	que
compreendem	a	grande	maior.e	dos	casos,	os	vermes	encontram	-se	restritos	à	região	o	:	ceco	e	cólon	ascendentes,	consequentemente	a	inflama,	ã	se	apresenta	discreta	e	localizada,	não	interferindo	si	gr	ficativamente	nos	processos	fisiológicos	do	hospedeiro	t	portanto,	não	produzindo	sintomatologia	expressiva.	Entretanto,	em	infecções	mais
intensas,	a	inflamação	da	m	ucosa	intestinal	pode	resultar	em	colite	e	apend	cite,	sintomas	frequentemente	associados	à	infecção	per	T.	trichiura.	Estudos	com	base	na	análise	histopatológka.	do	apêndice	retirado	em	casos	cirúrgicos	de	apendicra	aguda	revelam	que	cerca	de	8%	deles	estavam	associados	o	infecção	parasitária,	especialmente	os	casos
de	infecção	per	Ascaris	e	Trichuris.	O	processo	inflamatório	pode	ser	p	a	r	cularmente	intenso	quando	os	vermes	atingem	o	reto,	senõ	observado	edema	e	intenso	sangramento	da	mucosa	local	Esta	reação	edematosa	produz	um	inchaço	da	mucos^	retal,	que	provavelmente	é	responsável	por	iniciar	o	refie	CAPÍTULC	de	defecação,	m	esm	o	na	ausência
de	fezes	no	reto.	O	esforço	continuado	de	defecação	associado	a	possíveis	alterações	nas	terminações	nervosas	locais	podem	resultar	em	prolapso	retal	(Figura	34.5).	O	prolapso	retal	observado	em	casos	de	tricurose	é	relatado	com	maior	frequência	em	crianças	que	vivem	em	áreas	onde	as	condições	ambientais	e	socioeconômicas	favorecem	o
estabelecimento	de	infec	ções	intensas.	No	Brasil,	os	casos	de	prolapso	retal	são	mais	frequentemente	relatados	na	região	Norte.	Como	não	ocorre	com	prom	etim	ento	da	m	usculatura	pélvica,	o	prolapso	retal	produzido	na	tricurose	é	reversível	após	a	eliminação	dos	vermes	e	a	resolução	da	reação	inflamatória	local.	Extensas	áreas	de	lesão	e
inflamação	produzidas	por	um	grande	número	de	vermes	também	afetam	a	absorção	de	líquido,	levando	a	um	quadro	de	disenteria	crônica,	náusea	e	vômitos	que	também	são	frequentes	em	pacientes	intensamente	infectados.	Pacientes	com	tricurose	grave	também	apresentam	um	aumento	significativo	na	permeabilidade	intestinal,	que	só	foi
recuperada	após	o	tratamento	com	mebendazol.	Alguns	autores	sugerem	que	a	alteração	de	permeabilidade	intes	tinal,	importante	elemento	no	desenvolvimento	do	quadro	disentérico,	pode	ser	consequência	da	produção	de	IgE	e	desgranulação	de	mastócitos	que	geralmente	é	observada	na	mucosa	de	pacientes	com	tricurose	crônica.	Estudos
recentes	revelaram	que	infecção	crônica	por	Trichuris	em	m	odelos	experim	entais	afeta	a	m	icrobiota	ntestinal,	levando	a	uma	grande	redução	da	diversidade	bacteriana	e	um	aumento	da	abundância	de	bactérias	dc	gênero	Lactobacillus,	refletindo	no	balanço	da	resposta	imune	intestinal.	A	lesão	da	mucosa	intestinal	provocada	pela	presença	dos
vermes	também	pode	facilitar	a	invasão	por	Entamoeba	histolica	e	a	infecção	por	Campylobacter	jejuni,	exacer	bando	o	quadro	de	colite	já	estabelecido	pelo	verme.	Além	disto,	a	lesão	na	mucosa	intestinal	pode	gerar	sangramento,	sendo	relatado	que	em	casos	de	infecção	intensa	a	eva	cuação	pode	ser	mucossanguinolenta.	A	combinação	das
alterações	observadas	em	pacientes	intensamente	infectados	por	T.	trichiura	pode	resultar	em	sintomas	sistêmicos	como	anemia,	desnutrição	e,	no	caso	de	crianças,	retardamento	no	desenvolvimento	físico	e	comprometimento	cognitivo.	Os	casos	mais	graves	são	designados	de	síndrome	disentérica	crônica.	A	indução	das	alterações	sistêm	icas,	como
anemia,	desnutrição,	retardamento	do	crescimento	e	da	capacidade	cognitiva,	observadas	em	pacientes	com	tricurose	grave,	especialm	ente	crianças,	é	m	ultifatorial.	Em	bora	m	uitos	autores	tenham	demonstrado	que	os	vermes	adultos	podem	ingerir	sangue	do	hospedeiro,	estima-se	que	o	volume	de	sangue	perdido	por	este	m	ecanism	o	é	bem
pequeno,	ao	contrário	do	que	ocorre	para	ancilostomose,	dificilmente	justificando	os	casos	de	anemia.	
Por	outro	lado,	a	presença	de	sangue	nas	fezes	de	tectado	em	alguns	pacientes	com	tricurose	grave,	pode	produzir	perdas	significativas	de	sangue	que	justificam	o	quadro	de	anemia,	embora	isto	não	aconteça	em	todos	os	pacientes	com	infecção	intensa.	Aliada	a	perda	de	sangue,	a	deficiência	nutricional	em	consequência	da	falta	de	apetite	tam	bém
pode	contribuir	para	a	ingestão	de	quantidades	insuficientes	de	ferro	e	agravar	a	anemia	nas	pessoas	com	infecção	intensa.	A	relação	entre	tricurose	e	desnutrição	é	difícil	de	ser	estabelecida,	pois	as	infecções	intensas	geralmente	ocorrem	em	populações	pobres	sujeitas	à	deficiência	nutricional	que	as	independe	da	helmintíase.	Apesar	desta
dificuldade,	alguns	trabalhos	demonstram	que	crianças	com	tricurose	grave	(síndrom	e	disentérica	crônica)	apresentam	uma	melhora	significativa	nos	índices	nutricionais,	estimados	pela	relação	peso	e	altura	por	idade,	após	o	uso	de	trata	mento	anti-helmíntico.	Esta	melhora	no	estado	nutricional	é	observada,	sem	que	ocorram	alterações	em	outros
parâ	metros	socioeconômicos	a	que	esta	população	esta	sujeita,	sugerindo	a	participação	direta	de	T.	trichiura	no	desenvol	vimento	do	quadro	de	desnutrição.	
A	pesar	da	infecção	ex	p	erim	ental	de	T.	m	uris	em	camundongos	mostrarem	um	a	intensa	resposta	inflamató	ria	em	infecções	com	um	grande	número	de	vermes,	em	crianças	com	tricurose	grave	a	análise	histopatológica	de	biópsia	do	ceco	nem	sempre	revela	um	processo	inflamató	rio	compatível	com	a	gravidade	da	doença.	Por	esta	razão,	trabalhos
recentes	têm	procurado	outras	alterações,	locais	e	sistêmicas,	além	da	intensidade	da	resposta	inflamatória,	que	poderiam	participar	da	patogenia	da	tricurose.	C1CURA	34.5.	Prolapso	retal	provocado	por	alta	infecção	do	Trizhuris	trichiura;	lesão	relativamente	frequente	no	norte	do	país.	Segundo	BeckJW	,	Davis	JE.	Medicai	Parasitology,	1981).	
lAPITULO	34	Um	detalhamento	do	estudo	histopatológico	do	intes	tino	de	crianças	com	parasitismo	intenso	demonstrou	que,	apesar	do	número	total	de	macrófagos	presentes	na	lâmina	339	própria	do	intestino	de	crianças	com	tricurose	grave	ser	semelhante	ao	número	observado	em	crianças	controle,	a	quantidade	de	células	contendo	T	N	F	-a	(fator
de	necrose	tumoral	alfa)	é	muito	maior	nas	crianças	com	tricurose,	e	estas	também	apresentam	níveis	significativamente	eleva	dos	de	T	N	F-a	no	soro.	
Níveis	elevados	de	T	N	F-a	são	responsáveis	pela	falta	de	apetite	observada	com	frequência	nas	pessoas	com	infecção	intensa,	que	podem	levar	a	um	quadro	de	desnutri	ção.	A	influência	da	infecção	por	Trichuris	no	consumo	de	alimentos	foi	experimentalmente	demonstrada	em	porcos	infectados	por	T.	suis,	que	ingerem	uma	quantidade	signi-
ficativamente	menor	de	alimentos	e	apresentam	um	menor	ganho	de	peso.	Além	dos	elevados	níveis	de	T	N	F	-a,	crianças	com	síndrome	disentérica	crônica	apresentam	redução	dos	níveis	plasmáticos	do	hormônio	IGF-1	(insulin	growth	fa	cto	r	1)	e	de	um	precursor	de	colágeno	do	tipo	1,	que	podem	estar	associados	ao	retardo	de	crescim	ento
observado	nestas	crianças.	IGF-1	é	um	horm	ônio	produzido	pelo	fígado	e	células	de	origem	m	esenquim	al,	com	o	fibroblastos	e	m	úsculo	liso,	cuja	concentração	plasm	ática	aum	enta	na	infância	atingindo	o	máximo	na	puberdade,	sendo	que	a	produção	adequada	deste	hormônio	está	associada	a	um	crescim	ento	norm	al,	enquanto	o	colágeno	do	tip	o
-1	é	o	principal	com	ponente	da	matrix	orgânica	dos	ossos.	Os	níveis	plasmáticos	de	IGF-1	e	de	colágeno	aumentam	após	o	tratam	ento	com	anti-helm	ínticos	e	a	concentração	de	IGF-1	foi	associada	ao	desenvolvimento	da	criança.	Desta	maneira,	a	produção	reduzida	de	fatores	de	cres	cimento,	a	diminuição	do	consumo	de	nutrientes	pela	falta	de
apetite,	induzida	pelo	aumento	de	TN	F-a,	e	o	aumento	das	perdas	alimentares,	consequência	de	disenteria	e	vômi	tos,	bem	como	o	prejuízo	na	absorção	de	alguns	alimentos,	como	sais	minerais,	especialm	ente	zinco	e	ferro,	podem	ser	fatores	essenciais	no	aparecimento	das	alterações	sis	têmicas,	como	anemia,	desnutrição	e	comprometimento	no
desenvolvimento	físico	e	cognitivo.	Finalmente,	existem	relatos	de	infecções	muito	intensas	resultarem	na	obstrução	do	cólon	e	na	perfuração	intestinal,	entretanto,	estes	casos	são	extremamente	raros.	Estudos	realizados	em	áreas	onde	a	população	foi	submetida	a	tratamento	anti-helmíntico	em	massa	mostram	que	a	redução	da	prevalência	de
tricurose	após	uma	única	dose	de	anti-helmíntico	não	é	muito	relevante,	entretanto,	a	intensidade	da	infecção	reduz	drasticamente,	diminuindo	a	morbidade	associada	a	esta	helmintose.	Desta	maneira,	o	tratamento	da	tricurose	grave	realizado	em	crianças,	espe	cialmente	com	idade	inferior	a	10	anos,	resulta	em	melhora	da	anemia	e	da	desnutrição.
As	crianças	tratadas	apresentam	um	aumento	significa	tivo	de	peso	e	altura	com	relação	às	que	receberam	placebo,	e	este	crescim	ento	é	m	ais	expressivo	em	crianças	mais	jovens	(abaixo	de	10	anos)	e	acontece	mais	rapidamente	quando	as	crianças	apresentam	infecção	leve	e	moderada,	já	que	as	crianças	com	infecções	intensas	demoram	mais
tempo	para	retomar	o	crescimento.	Ao	contrário	da	recu	peração	física	observada	após	o	tratam	ento	de	crianças	com	tricurose	grave,	a	melhora	no	padrão	cognitivo	destas	340	crianças	ainda	é	bastante	discutida	e	difícil	de	ser	avaliada.	Alguns	estudos	não	revelam	diferenças	significativas	no	desempenho	cognitivo	das	crianças	tratadas,	sugerindo
que	os	prejuízos	produzidos	pela	infecção	seriam	irreversíveis.	Entretanto,	outros	m	ostram	algum	a	m	elhora	em	alguns	testes	cognitivos,	mas	não	todos,	realizados	pelas	crianças	após	o	tratamento.	D	ia	g	n	ó	s	tic	o	Clínico	Como	a	m	aioria	dos	pacientes	infectados	por	T.	trichiura	são	assintomáticos	ou	apresentam	sintomatologia	pouco
característica,	que	não	permite	o	diagnóstico	espe	cífico,	portanto	deve	ser	confirmado	com	o	diagnósticc	laboratorial.	O	diagnóstico	específico	da	presença	de	infecção	por	T.	trichiura	é	geralm	ente	realizado	pela	demonstração	dos	ovos	do	parasito	nas	fezes	do	paciente.	Conforme	fo:	discutido	anteriormente,	ovos	de	T.	trichiura	apresentam
morfologia	característica	e	são	produzidos	e	eliminados	nas	fezes	do	hospedeiro	em	quantidades	relativamente	elevadas,	facilitando	o	diagnóstico	parasitológico	pelos	métodos	de	exame	de	fezes	de	rotina.	Para	estudos	epidemiológicos	em	áreas	endêmicas,	o	método	mais	utilizado	para	o	diagnós	tico	é	o	método	de	Kato-Katz,	que	permite	uma
avaliaçãc	qualitativa	e	quantitativa	da	infecção.	Estudos	recentes	têm	dem	onstrado	que	as	técnicas	de	M	cM	aster	e	Flotac,	ambas	baseadas	na	flutuação	dos	ovos	de	helmintos	em	soluções	mais	densas	que	a	água.	e	amplamente	utilizadas	para	o	diagnóstico	de	helmintos	de	interesse	veterinário,	também	são	métodos	eficientes	para	a	identificação	de
ovos	de	T.	trichiura	(Barda	e	cols.,	201e	2015).	Também	tem	sido	relatada	na	literatura	a	possibi	lidade	de	visualizar	vermes	adultos	de	T.	trichiura	em	exa	mes	de	colonoscopia	ou	anoscopia,	sendo	importante	para	a	confirmação	de	diagnóstico	em	alguns	casos	específicos	T	r	a	ta	m	e	n	to	Segundo	a	O	rganização	M	undial	de	Saúde,	quatr:	anti-helm
ínticos,	albendazol,	m	ebendazol,	levam	isol	e	pam	oato	de	p	irantel,	são	essenciais	para	tratam	ento	e	controle	de	geo-helmintos,	como	é	o	caso	de	T.	
trichiura	Levamisol	e	pamoato	de	pirantel	bloqueiam	a	transmissãc	neuromuscular	de	nematódeos.	Albendazol	e	mebendazc	são	derivados	de	benzimidazol,	cujo	principal	mecanism:	envolvido	na	destruição	de	nematódeos	depende	da	ligaçâc	de	alta	afinidade	da	droga	à	(3-tubulina	produzida	peles	nem	atódeos,	inibindo	a	polim	erização	de
microtúbules	nas	células	do	parasito.	Mebendazol	é	pouco	absorvido	n:	trato	gastrointestinal,	sendo	que	seu	efeito	terapêutico	esta	restrito	aos	vermes	localizados	no	intestino.	Em	contraste,	albendazol	é	absorvido	pela	mucosa	intestinal,	especialmente	na	presença	de	gordura,	e	metabolizado	no	fígado,	gerando	metabólitos	ativos	que	pode"
CAPÍTULO	:-i	miar	em	vermes	ou	larvas	localizados	em	diferentes	tecii:s	.	B	enzim	idazóis	são	drogas	que	apresentam	poucos	zreitos	colaterais,	sendo	amplamente	utilizadas	no	controle	:e	infecções	por	nematódeos.	associação	de	albendazol	com	ivermectina	foi	mais	eficez	na	cura	dos	pacientes	infectados	por	T.	trichiura	(65,1°:	que	cada	droga
isoladamente	(31,5	e	35,1%	para	albendazol	e	ivermectina,	respectivamente).	Keiser	e	U	tzinger	(2008)	avaliaram	a	eficiência	do	_so	destes	anti-helmintos	para	o	controle	da	infecção	por	Ascaris	lum	bricoides,	ancilostom	ídeos	e	Trichuris	tri.	-.ura,	mediante	os	dados	publicados	entre	1966	e	2007.	is	autores	avaliaram	168	estudos	que	utilizaram
albendazol	•400	mg)	ou	mebendazol	(500	mg)	ou	pamoato	de	piran:el	(10	mg/kg)	ou	levamisol	(2,5	mg/kg),	em	dose	única,	-.pesar	dos	anti-helm	ínticos	apresentarem	taxa	de	cura	rróxima	de	90%	em	pacientes	infectados	por	A.	
lumbricoia	taxa	de	cura	da	infecção	por	T.	trichiura	utilizando	zose	única	de	m	ebendazol	foi	de	23%	e	para	albendazol	:	i	43%.	No	caso	de	pamoato	de	pirantel	e	levamisol,	os	esrudos	apresentados	mostraram	eficácia	mais	baixa	na	cura	de	T.	
trichiura.	
A	combinação	destas	drogas	também	foi	mais	eficiente	na	redução	da	intensidade	da	infecção	nos	pacientes	não	curados.	Estudos	m	ais	recentes	(Speich	e	cols.,	2014	e	2015)	revelam	que	a	associação	de	Albendazol	(400	mg)	com	pam	oato	de	oxantel	(20	m	g/kg)	foi	a	com	binação	mais	eficaz	para	o	tratamento	de	infecções	por	T.	trichiura,
aumentando	a	taxa	de	cura	(70%)	e	a	redução	de	elimina	ção	de	ovos	(94,5%).	A	baixa	taxa	de	cura	da	infecção	por	T.	trichiura	utiizando	o	tratamento	com	dose	única	de	albendazol	(400	mg)	foi	confirmada	em	estudos	realizados	com	crianças	mfectadas	por	nem	atódeos	intestinais	em	sete	diferentes	realidades	da	Ásia,	da	África	e	da	América	do	Sul,
utizando	protocolo	padronizado	de	tratam	ento	e	acompa■bamento.	Os	dados	revelaram	que	a	m	aior	taxa	de	cura	roi	observada	para	infecção	por	A.	
lumbricoides	(98%	de	cura),	seguido	por	infecções	com	ancilostomídeos	(88%),	enquanto	os	infectados	por	T.	
trichiura	mostraram	taxa	de	.ara	de	apenas	47%.	Partindo	destes	dados,	os	autores	concluem	que	o	trazzmento	da	infecção	por	T.	trichiura	utilizando	os	anti-helmintos	disponíveis	em	dose	única	é	insatisfatório.	Apesar	za	baixa	taxa	de	cura,	o	uso	de	derivados	de	benzimidazóis	-ísulta	em	redução	no	número	de	ovos	do	parasito	elimizados	nas	fezes
dos	pacientes,	indicando	que	o	tratamento	-esulta	em	diminuição	da	carga	parasitária.	Estudos	epidemiológicos	em	área	de	alta	prevalência	re	tricurose	têm	indicado	que	a	redução	na	intensidade	da	nfecção	produz	uma	significante	melhora	na	sintomatolo	gia	associada	às	infecções	intensas,	justificando	o	uso	de	zaimioterapia	em	massa	para
tratamento	de	crianças	que	ivem	em	áreas	de	alta	prevalência.	Nas	últimas	décadas,	_tí	novo	anti-helmíntico,	designado	de	tribendimidina,	um	ierivado	análogo	do	levamisol	e	do	pamoato	de	pirantel	zue	atua	bloqueando	a	transm	issão	neurom	uscular,	foi	zesenvolvido	na	China	e	testado	em	humanos,	mostrando	elevada	eficácia	no	tratam	ento	de
infecções	provocadas	por	Ascaris	e	por	Ancilostomídeos.	Os	dados	apresentados	:ambém	sugerem	que	a	eficácia	desta	droga	no	controle	da	infecção	por	T.	trichiura	foi	um	pouco	superior	que	a	observada	com	outras	drogas	disponíveis.	Devido	à	baixa	eficácia	dos	anti-helmínticos	em	dose	anica	no	tratamento	da	infecção	por	71	trichiura,	múltiplos
tratam	entos	ou	associação	de	drogas	têm	sido	recom	en	dados.	
Estudo	realizados	por	Belizario	e	cols.	(2003)	em	crianças,	testou	a	eficácia	de	dietilcarbamazina	(6	mg/kg	de	peso	corpóreo),	albendazol	(400	mg)	ou	ivermectina	(200	ug/kg),	isoladamente	ou	em	combinações,	para	o	controle	de	Ascaris	e	Trichuris.	Os	autores	dem	onstraram	que	a	CAPÍTULO	34	Estes	dados	demonstram	que	a	combinação	de	alben-
dazol	com	outros	fármacos	com	atividade	anti-helmíntica	produzem	melhores	resultados	no	controle	de	T.	trichiura,	entretanto	necessitam	ser	confirmados	para	infecções	por	outros	helmintos	para	que	esta	estratégia	possa	ser	utilizada	nos	programas	de	controles	de	infecções	por	geo-helmintos	em	áreas	endêmicas.	E	p	id	em	iologfia	Norman	Stoll
publicou,	em	1947,	a	primeira	estimativa	da	prevalência	m	undial	de	infecções	hum	anas	por	hel	mintos.	Neste	trabalho,	o	autor	estimou	que	cerca	de	355	milhões	de	pessoas	(16%	da	população)	estariam	infecta	das	por	T.	trichiura.	Nas	últimas	décadas,	a	infecção	por	nematódeos	intestinais	como	T.	
trichiura	teve	uma	redução	expressiva	de	prevalência,	especialmente	em	localidades	que	tiveram	melhora	na	estrutura	sanitária	e	nas	condições	socioeconômicas	da	população,	como	aconteceu	em	vários	países	da	região	mediterrânea	da	Europa,	no	sul	da	América	do	Norte	e	no	Japão.	Entretanto,	países	subdesenvolvidos	ou	em	desenvolvim	ento,
que	apresentaram	uma	elevada	taxa	de	crescim	ento	populacional,	que	não	foi	acom	pa	nhada	por	investim	entos	necessários	em	saneam	ento	e	educação,	as	taxas	de	prevalência	de	nematódeos	intestinais	ainda	são	extremamente	elevadas.	Foi	feita	uma	estim	ativa	da	prevalência	da	infecção	por	nem	atódeos	gastrointestinais	na	população	humana,
estimando-se	que	800	milhões	de	pessoas,	15%	da	popu	lação	mundial,	estavam	infectadas	por	T.	trichiura,	sendo	que	a	maioria	dos	infectados	vivem	em	regiões	tropicais	e	subtropicais	do	globo.	
Áreas	onde	as	condições	ambientais,	especialmente	umidade	e	temperatura,	e	condições	socioe	conôm	icas	e	estruturais,	como	educação	e	saneam	ento	precários	e	indisponibilidade	de	água	potável,	favorecem	a	contaminação	do	ambiente	e	a	sobrevivência	do	parasito.	No	caso	específico	da	infecção	por	T.	trichiura,	as	taxas	mais	elevadas	de
prevalência	foram	encontradas	na	região	central	da	África,	no	sul	da	índia	e	no	sudeste	da	Ásia.	N	a	América	Latina	vivem	cerca	de	100	milhões	de	infectados	com	T.	trichiura,	representando	19%	do	total	das	pessoas	infectadas	por	T.	trichiura.	No	Brasil,	inquéritos	epidem	iológicos	baseados	em	am	ostras	recolhidas	de	cerca	de	2	m	ilhões	de	pessoas
de	diferentes	estados	foram	realizados	no	final	dos	anos	1960	pelo	D	ep	artam	en	to	de	E	ndem	ias	R	urais.	E	stes	dados	m	o	straram	que	a	p	rev	a	lên	c	ia	da	in	fecção	por	341	T.	trichiura	na	população	no	país	variava	entre	35%	e	39%,	entretanto	a	variação	entre	diferentes	regiões	foi	bastante	grande,	com	taxas	muito	elevadas	nos	estados	do	Norte,
Nordeste	e	região	litorânea,	como	Pará	(68,1%),	Alagoas	(72%),	enquanto	em	Goiás	e	Mato	Grosso	a	prevalência	foi	de	2,5	e	8,9%,	respectivamente.	Em	Minas	Gerais,	os	dados	mostram	uma	prevalência	de	13,8%.	Apesar	de	nas	últimas	décadas	não	ter	sido	realizado	inquérito	de	grande	abrangência	para	estimar	a	prevalência	de	nematódeos	gas-
trointestinais	na	população	brasileira,	estudos	localizados	indicam	redução	da	prevalência	média	de	infecção	por	T.	trichiura	para	5	a	25%	na	população	brasileira,	mas	ainda	com	grandes	variações	regionais.	No	estado	do	Rio	de	Janeiro,	um	estudo	realizado	com	crianças	matriculadas	em	creches	de	Niterói	mostrou	26,6%	de	prevalência	de	T.	
trichiura,	enquanto	entre	moradores	de	rua	da	cidade	do	Rio	de	Janeiro	a	prevalência	deste	parasito	foi	de	32,9%.	
Em	São	Paulo,	alguns	estudos	realizados	no	interior	do	estado	e	na	cidade	de	São	Paulo,	mostram	que	cerca	de	1%	das	crianças	examinadas	apresentaram	infecção	pelo	nem	atódeo,	dem	onstrando	uma	dim	inuição	significativa	na	prevalência	de	vários	helmintos	intestinais	nos	últimos	20	anos.	Em	Minas	Gerais,	Carvalho	e	cols.	(2002)	realizaram	um
estudo	com	cerca	de	19.000	crianças	em	idade	escolar	de	vários	m	unicípios	da	região	Sul/Sudoeste,	Triângulo	M	ineiro	e	região	noroeste	do	estado,	encontrando	uma	prevalência	média	de	4,7%	de	infecção	por	T.	trichiura,	sendo	que	a	infecção	por	este	parasito	foi	mais	prevalente	nos	municípios	da	região	sul	e	sudoeste	do	estado,	especial	mente
nos	municípios	de	São	Lourenço	(24,2%),	Itajubá	e	Andrelândia	(15%)	e	Santa	Rita	do	Sapucaí	(12,6%).	As	variações	na	prevalência	são	geralmente	associadas,	pelos	autores,	ao	nível	de	saneamento	e	às	condições	socioeconômicas	e	educacionais	do	local	ou	da	população	testada.	Nos	últimos	20	anos	observa-se	uma	redução	expres	siva	da	p
revalência	de	g	eo-helm	intoses	na	população	humana,	por	meio	de	campanhas	de	tratamento	preventivo	focado	em	escolares	de	áreas	endêmicas.	A	partir	de	2012,	a	Organização	Mundial	de	Saúde,	com	o	apoio	do	Banco	Mundial,	Fundação	Bill	e	Melinda	Gates	e	diversas	com 	panhias	farmacêuticas,	uniram-se	na	tentativa	de	eliminar	várias	doenças
tro	p	icais	neglig	en	ciad	as,	entre	elas	as	geo-helmintoses.	O	plano	de	controle	de	geo-helmintoses	está	baseado	no	tratamento	em	massa	de	crianças	de	áreas	endêmicas.	Os	últimos	dados	revelaram	que	cerca	de	30%	das	crianças	de	área	de	risco	de	infecção	foram	tratadas	e	espera-se	que	a	cobertura	atinja	74%	nos	próximos	anos.	A	pesar	da
redução	dos	casos	graves	de	infecção,	estu	dos	utilizando	modelos	m	atemáticos	têm	indicado	que	o	sucesso	da	medida	de	controle	na	transmissão	da	tricurose	será	menos	efetivo,	especialmente	pela	baixa	eficácia	das	drogas	anti-helmínticas	utilizadas	e	da	alta	taxa	de	reinfecção	do	parasito.	Estudos	recentes	de	meta-análise	de	dados	sobre
geohelmintoses,	utilizando	dados	de	1995	a	2012,	reportaram	uma	diminuição	substancial	do	risco	de	infecção	por	T.	tri	chiura	no	Brasil	a	partir	de	2005,	entretanto	as	estimativas	revelam	cerca	de	10%	de	prevalência	de	infecção	pelo	para	342	sito	no	país,	sendo	verificado	que	o	maior	risco	de	infecçà:	pelo	parasito	ocorre	na	região	Norte	e	na	faixa
litorânea	d	:	Nordeste	do	Brasil	(Chammartin	e	cols.,	2015).	
Assim	como	relatado	para	infecção	por	Ascaris	lurrbricoides,	a	prevalência	e	especialmente	a	intensidade	(ri	infecção	por	T.	trichiura	são	mais	elevadas	em	criança?	e	dim	inuem	na	fase	adulta.	Estim	a-se	que	280	dos	795	milhões	de	infectados	sejam	crianças	com	idade	inferior	?	15	anos.	Segundo	Cooper	e	Bundy,	a	maior	intensidade	(ri	infecção
justificaria	que	a	maioria	dos	casos	graves	de	tricurose	(78%	dos	casos)	é	detectada	nesta	faixa	etária,	senci	que	neste	grupo	também	se	encontram	98%	dos	casos	de	anemia	associados	à	tricurose.	Este	tipo	de	distribuição	de	infecção	na	população	terjustificado	que	a	maioria	das	campanhas	de	controle	par_	T.	trichiura	e	A.	lumbricoides	esteja
focada	no	tratament:	de	crianças	na	idade	escolar.	A	redução	da	prevalência	e	da	intensidade	da	infecção	por	T.	trichiura	com	o	aument:	da	idade	do	hospedeiro	pode	refletir	um	a	diminuição	(ri	exposição	à	infecção	bem	como	o	desgnvolvimento	de	uir.;	resposta	protetora	que	dim	inui	a	taxa	de	reinfecção	no?	adultos	residentes	em	áreas	endêmicas.
Outro	dado	interessante	que	tem	sido	verificado	em	população	de	área	endêmica	é	a	existência	de	poucos	indi	víduos	que	alojam	grande	quantidade	de	vermes,	sendo	que	estes	indivíduos	geralmente	estão	agregados	em	alguma?	fam	ílias.	Entretanto,	a	existência	de	um	a	predisposiçã:	g	en	ética	e/ou	condições	am	bientais	que	favorecem	a
transmissão	podem	contribuir	para	este	fenômeno.	A	iden	tificação	destes	indivíduos	pode	ser	de	grande	valia	para	:	desenvolvimento	de	estratégias	de	controle	mais	eficiente?	F	inalm	ente,	um	núm	ero	crescente	de	estudos	epídemiológicos	tem	mostrado	que	é	comum	a	presença	de	indivíduos	que	estão	infectados	com	mais	de	uma	espécie	de
helmintos,	sendo	frequente	o	parasitismo	por	T.	trichiura	e	A.	lum	bricoides.	
Estes	estudos	tam	bém	indicam	que	indivíduos	infectados	por	múltiplas	espécies	de	helminto?	frequentemente	apresentam	infecções	intensas,	mais	uma	vez	indicando	maior	exposição	bem	como	a	possibilidade	de	predisposição	genética.	I	m	u	n	id	a	d	e	A	infecção	humana	por	nematódeos	gastrointestinais,	com	o	A	scaris	lum	bricoides,	A	ncilostom
ideos	e	T.	tri	chiura,	induz	aumento	dos	níveis	séricos	de	IgE	e	IgG4.	eosinofilia,	mastocitose	intestinal,	diferenciação	de	células	caliciformes	e	aumento	da	produção	de	muco,	alterações	controladas	pela	produção	de	citocinas	IL-4,	IL-13	e	IL-5.	que	são	produzidas	durante	uma	resposta	imune	predo	m	inantem	ente	do	tipo	2.	
Pouco	se	conhece	da	resposta	imunológica	humana	à	infecção	por	T.	trichiura	e	sua	asso	ciação	com	proteção,	entretanto,	os	indivíduos	infectados	geralmente	apresentam	uma	infecção	crônica	e	a	reinfecção	é	frequentemente	relatada	na	população	humana.	
Apesar	disto,	estudos	que	avaliam	a	taxa	de	reinfecção	de	adultos	após	o	tratamento	sugerem	que	o	desenvolvi	mento	de	uma	im	unidade	protetora	esteja	envolvido	na	diminuição	da	intensidade	da	infecção	observado	em	adul	CAPÍTULO	34	tos,	mas	o	mecanismo	responsável	pela	proteção	ainda	é	desconhecido.	Estudos	realizados	em	áreas
endêmicas	para	tricurose	indicam	que	a	produção	de	IgA	sérica	e	secretora	específica	contra	o	parasito	está	associada	à	diminuição	da	intensidade	da	infecção,	podendo	ser	um	importante	fator	no	desenvolvimento	da	imunidade	protetora.	Pacientes	com	infecção	grave	tam	bém	apresentam	um	elevado	número	de	células	com	IgE	na	superfície	celular
e	de	mastócitos	em	desgranulação,	entretanto	o	papel	destas	células	na	imunidade	protetora	e/ou	na	imunopatologia	não	fica	bem	estabelecido.	A	im	portância	da	resposta	im	une	do	tipo	2	para	o	controle	de	nem	atódeos	gastrointestinais	tem	sido	estu	dada	m	ais	detalhadam	ente	em	m	odelos	experim	entais.	No	caso	específico	de	Trichuris,	o	modelo
mais	utilizado	para	estudos	da	resposta	imunológica	tem	sido	infecções	experimentais	com	T.	muris	em	camundongos.	Os	dados	obtidos	nestes	estudos	(revisto	por	Cliffe	e	Grencis,	2005)	demonstraram	que	a	maioria	das	linhagens	de	camundon	gos	é	capaz	de	desenvolver	um	a	resposta	protetora	que	elimina	o	parasito	e	previne	a	infecção
subsequente	pelo	mesmo	parasito.	Esta	proteção	é	dependente	da	estimula	ção	de	uma	população	de	células	T,	denominada	de	células	T	CD4+	do	tipo	2	ou	células	TH-2.	Posteriorm	ente,	vários	autores	dem	onstraram	que	a	resposta	imune	TH-2,	que	é	caracterizada	pelo	aumento	da	produção	de	interleucina	(IL-)	4,	IL-5,	IL-9	e	IL-13	está	associada	à
proteção	contra	o	parasito.	Em	contraste,	linha	gens	de	cam	undongos	que	produzem	preferencialm	ente	IFN-y	em	resposta	à	infecção	experim	ental	por	T.	muris	desenvolvem	uma	infecção	crônica.	A	im	portância	da	resposta	do	tipo	2	no	desenvolvi	mento	da	proteção	contra	infecção	experimental	por	T.	trichiura	foi	confirmada	com	o
desenvolvimento	de	infecção	crônica	em	cam	undongos	de	linhagens	resistentes,	mas	que	foram	manipulados	geneticamente	e	não	produzem	a	citocina	IL-13	ou	seus	receptores.	De	maneira	interessante,	camundongos	geneticam	ente	deficientes	na	produção	de	EL-4	foram	capazes	de	controlar	a	infecção	por	T.	muris.	Estes	resultados	sugerem	que
elementos	da	resposta	imune	controlados	por	IL-13,	mas	não	IL-4,	estão	envolvidos	no	desenvolvimento	d»	mecanismos	responsáveis	pela	elimina	ção	deste	parasito	que	vive	no	epitélio	da	mucosa	intestinal.	Estudos	recentes	(Anthony	e	cols.,	2007)	revelaram	que	a	infecção	por	T.	muris	no	epitélio	intestinal	de	camun	dongos	estimula	a	produção	de
TSLP,	citocina	produzida	por	enterócitos,	que	é	capaz	de	bloquear	a	produção	de	citocinas	pró-inflam	atórias	como	IL-1	e	TN	F-a	e	IL-12	por	células	dendríticas	estim	uladas	na	lâm	ina	própria	intestinal,	perm	itindo	a	diferenciação	de	células	TH-2.	Células	NKT	isoladas	da	mucosa	intestinal	de	camundon	gos	experimentalmente	infectados	por	T.	muris
produzem	IL-4	precocemente,	que	também	pode	ser	essencial	para	o	desenvolvimento	da	resposta	do	tipo	2,	que	é	associada	a	proteção	neste	modelo	experimental.	A	produção	de	citocinas	do	tipo	2,	especialm	ente	IL-13,	induz	uma	grande	renovação	das	células	epiteliais,	que	é	o	hábitat	do	parasito,	podendo	favorecer	a	elimina	ção	do	mesmo.	O
aumento	da	produção	de	IL-13,	IL-4	e	CAPÍTULO	34	IL-9	podem	também	atuar	sob	células	da	musculatura	lisa	intestinal	provocando	aumento	de	contratilidade	intestinal,	que	também	pode	facilitar	a	eliminação	deste	nematódeo.	C	onclui-se	que	IL-13	e	IL-9	são	essenciais	para	a	diferenciação	de	células	caliciformes	e	para	a	produção	de	muco	na
mucosa	intestinal.	Recentemente,	alguns	trabalhos	experimentais	têm	mostrado	que,	além	de	muco,	as	células	caliciformes	e	as	células	epiteliais	também	produzem	quinases	e	moléculas	semelhantes	a	resistina,	como	é	o	caso	de	RELMP,	que	podem	atuar	diretamente	nos	vermes,	lesando	a	cutícula	ou	interferindo	na	atividade	de	órgãos	sensoriais
deste	parasito,	podendo	também	contribuir	na	eliminação	deste	parasito.	Finalm	ente,	é	im	portante	salientar	que	na	m	aioria	das	infecções	helm	ínticas	o	parasito	tam	bém	induz	uma	resposta	moduladora.	Os	m	ecanism	os	regulatórios	mais	bem	conhecidos	dependem	da	produção	de	citocinas	anti	-inflamatórias,	como	IL-10	e	TGF-p,	capazes	que
regular	a	intensidade	da	resposta	protetora,	dim	inuindo	a	im	u	nopatologia,	mas	também	permitindo	uma	sobrevivência	prolongada	do	parasito.	Neste	ambiente,	onde	a	resposta	do	tipo	2	esta	asso	ciada	à	indução	de	modulação,	outras	inflamações	crônicas,	como	respostas	alérgicas	e	doenças	autoim	unes,	podem	ser	alteradas.	No	caso	específico	da
infecção	por	espécies	de	Trichuris	e	ancilostomídeos,	existem	ensaios	clínicos	avançados	de	fases	II	e	III	onde	a	infecção	experimental	com	estes	nem	atódeos	tem	sido	testada	em	pacientes	com	doença	de	Crohn	ou	colite	ulcerativa	(revisado	por	Weinstock	e	Elliott,	2013).	A	doença	de	Crohn	e	a	colite	ulcerativa	são	doenças	inflamatórias	crônicas,	que
se	desenvolvem	no	intestino	grosso	e	são	de	difícil	tratam	ento	ou	regressão.	N	estes	ensaios,	pacientes	com	sintomatologia	grave,	na	qual	o	tra	tamento	com	esteroides	e	outras	drogas	imunossupressoras	não	estavam	fazendo	efeito,	foram	selecionados	e	subme	tidos	a	múltiplas	infecções	por	T.	suis.	
A	espécie	T.	suis	é	um	parasito	que	naturalmente	infecta	suínos,	sendo	que	em	humanos	esta	espécie	causa	uma	infecção	transitória.	Os	dados	obtidos	nestes	ensaios	sugerem	que	o	estabe	lecimento	deste	nematódeo	na	mucosa	do	intestino	grosso	dos	pacientes	altera	a	resposta	inflamatória,	provavelmente	pela	ativação	de	células	T	reguladoras	e
elevada	secreção	das	citocinas	IL-10	e	TGF-P	bem	como	pela	indução	de	citocinas	TH-2,	levando	à	m	elhora	do	quadro	de	colite	ulcerativa.	Desta	forma,	é	possível	que	a	indução	de	citoci	nas	regulatórias	e	o	balanço	entre	citocinas	TH-2,	induzidas	pelo	verme,	e	citocinas	T	h-1	presentes	na	colite	ulcerativa	possam	contribuir	para	a	modulação	do
processo	inflama	tório	crônico.	P	r	o	fil	a	x	ia	Os	humanos	são	a	única	fonte	epidemiologicamente	relevante	da	infecção	por	T.	trichiura.	
O	sucesso	da	trans	missão	destes	nematódeos	depende	de	condições	ambientais,	que	favoreçam	o	desenvolvimento	e	a	sobrevivência	dos	ovos	no	ambiente,	e	da	inexistência	de	saneamento	básico	adequado	e	higiene	pessoal,	fatores	que	permitem	a	conta	minação	ambiental.	Desta	maneira,	as	medidas	profiláticas	para	o	controle	da	tricurose	são
bastante	semelhantes	às	discutidas	para	o	controle	da	infecção	por	A.	lumbricoides.	T	rich	in	ella	s	p	ir	a	lis	Trichinella	spiralis	(Owen,	1835)	é	outro	nematódeo	da	ordem	Trichinellida	que	pode	parasitar	humanos.	Os	vermes	adultos	machos	medem	de	1,4	a	1,6	mm	de	comprimento,	sendo	que	mais	da	metade	da	região	anterior	do	verme	é	ocupado
pelo	esôfago.	Como	em	outros	m	em	bros	desta	ordem,	a	parte	posterior	do	esôfago	de	T.	spiralis	apresenta	as	células	glandulares	denominadas	esticócitos.	N	a	extre	midade	posterior,	os	vermes	machos	apresentam	duas	prolongações	laterais	denominadas	de	pseudobolsa	copulatória.	As	fêm	eas	m	edem	cerca	do	dobro	do	tam	anho	dos	machos	e	a
abertura	vaginal	é	localizada	na	região	mediana	do	esôfago.	As	fêmeas	são	vivíparas,	ou	seja,	larvas	(deno	minadas	de	larvas	recém	-nascidas)	são	elim	inadas	pelas	fêmeas	e	migram	através	da	circulação	para	a	musculatura,	onde	encistam	e	desenvolvem-se	até	a	fase	infectante.	A	biologia	de	T.	spiralis	apresenta	muitos	aspectos	par	ticulares.	O
parasito	foi	primeiramente	descrito	por	Owen	(1835)	em	músculo	humano	e	é	o	nematódeo	com	menor	especificidade	parasitária,	sendo	capaz	de	infectar	a	maioria	das	espécies	de	mamíferos.	Hoje,	os	pesquisadores	reco	nhecem	espécies-irmãs	ou	subespécies	deste	parasito,	que	apesar	de	morfologicamente	idênticas,	apresentam	algumas	diferenças
biológicas	confirmadas	por	diferenças	na	análise	do	DNA	ribossomal.	Este	nematódeo	completa	seu	desenvolvimento	em	um	único	hospedeiro,	apresentando	uma	fase	intestinal,	na	qual	as	larvas	infectantes	(L	l)	se	desenvolvem	em	vermes	adul	tos	e	uma	fase	sistêmica,	com	as	larvas	recém-nascidas	do	parasito	se	estabelecendo	na	musculatura.
Exceto	durante	a	migração	do	intestino	para	a	musculatura,	este	nematódeo	é	um	parasito	intracelular.	A	infecção	do	homem	por	T.	spiralis	acontece	com	a	ingestão	de	carne	contendo	a	larva	L	l	do	parasito	encistada	na	musculatura.	Após	a	passagem	pelo	estômago	do	hospedeiro,	as	larvas	são	liberadas	do	cisto	e	penetram	no	epitélio	da	m	ucosa
duodenal.	Trabalhos	de	microscopia	eletrônica	demonstraram	que	estas	larvas	vivem	e	se	desenvolvem	dentro	dos	enterócitos,	formando	túneis	por	onde	migram.	Neste	ambiente	as	larvas	L	l	sofrem	as	quatro	mudas	e	amadurecem	sexualmente	em	machos	e	fêmeas.	A	reprodução	sexuada	tam	bém	ocorre	nestes	túneis	intracelulares	e	provavelmente
a	atração	entre	m	achos	e	fêmeas	é	mediada	por	feromônios.	As	fêmeas	fertilizadas	eliminam	larvas,	que	migram	para	a	lâmina	própria	intes	tinal	e	são	carreadas	para	a	circulação	sanguínea,	princi	palm	ente	pela	veia	porta	hepática.	Através	da	circulação	sanguínea,	estas	larvas	atingem	os	tecidos	e	podem	causar	infecção	transitória	em	vários	tipos
celulares,	entretanto	a	formação	do	cisto,	que	mantém	o	desenvolvimento	da	fase	infectante	do	parasito,	só	ocorre	em	células	da	musculatura	estriada	esquelética.	Na	realidade,	a	estrutura	denominada	de	larvas	encistadas	consiste	de	uma	fibra	muscular	do	hospedeiro,	que	teve	toda	sua	expressão	genética	alterada	pelo	parasito	para	se	transformar
em	um	sistema	que	suporta	nutricionalmente	desenvolvimento	do	parasito.	Os	vermes	adultos	presentes	no	intestino	são	espontaneamente	eliminados	após	algum	a	sem	anas	da	infecção,	enquanto	as	larvas	encistadas	b	i	musculatura	podem	permanecer	viáveis	e	infectantes	r	vários	anos.	A	pato	g	en	ia	da	triquinelose	está	relacionada	c	:	~	os
diferentes	estágios	do	ciclo	deste	parasito	e	a	carg;	parasitária.	Durante	a	fase	intestinal,	o	parasito	raram	ene	produz	sintomatologia.	Em	infecções	intensas,	a	m	igraci	do	verm	e	através	das	células	epiteliais	e	a	secreção	6:	produtos	metabolizados	por	este	parasito	podem	indur	uma	forte	reação	inflamatória,	que	pode	causar	sintom	a	como	náusea,
vômito	e	diarreia.	N	a	migração	das	lar-	as	recém-nascidas	pela	circulação	sanguínea	pode	ocorre:	rompimento	de	pequenas	veias,	ocasionando	edemas	loc;_	Apesar	de	as	larvas	deste	nematódeo	se	desenvolvere—	preferencialm	ente	na	m	usculatura	esquelética,	durante	.	migração	sistêmica	algumas	larvas	penetram	em	células	de	vários	tecidos	do
hospedeiro,	podendo	causar	pneumonii.	nefrite,	m	eningite,	encefalite	e	m	iocardite,	que	podeir	ocasionar	a	morte	do	paciente.	
O	encistamento	das	lan	_■	na	musculatura	produz	intensa	dor	muscular,	em	infecções	intensas	podem	ocorrer	dificuldades	respiratórias	e	danos	cardíacos,	que	são	fatais.	O	diagnóstico	desta	parasitose	é	bastante	dificulta;:	pelo	fato	de	as	larvas	do	parasito	não	serem	encontradas	err	fezes,	sangue	ou	outras	secreções	do	hospedeiro.	A	m	aior;	dos
casos	de	triquinelose	assintomática	não	é	diagnosticada	A	presença	de	sintomatologia	típica	facilita	o	diagnóstic:	que	geralmente	é	confirmado	por	biópsia	muscular	ou	testes	imunológicos.	Até	o	momento	não	existe	uma	droga	eficiente	para	:	tratamento	da	triquinelose.	Tiabendazol,	que	se	mostra	efe	tivo	em	infecções	experimentais,	produz
resultados	v	a	ra		dos	em	tratamento	de	humanos.	Geralmente,	o	tratamen::	é	associado	à	utilização	de	corticosteroides	e	analgésicos	para	aliviar	a	sintomatologia.	A	triq	u	in	e	lo	se	é	co	n	sid	erad	a	um	a	zoonose,	cuja	transmissão	depende	do	camivorismo	exercido	pelos	seu:	hospedeiros.	A	triquinelose	envolve	dois	tipos	de	ciclos	ep:demiológicos:	o
doméstico	e	o	silvestre.	No	ciclo	domés	tico,	a	infecção	envolve	roedores,	porcos	e	humanos,	send:	que	a	principal	fonte	de	infecção	humana	é	a	ingestão	de	carne	de	porco	m	al	cozida,	especialm	ente	na	forma	de	embutidos.	No	ciclo	silvestre,	os	humanos	se	contaminam	pela	ingestão	de	came	de	caça,	sendo	o	parasito	encontrad	em	vários	mamíferos
carnívoros	como	ursos,	porcos	selva	gens	e	hienas.	A	infecção	humana	ocorre	principalmente	nas	regiões	temperadas.	Em	áreas	tropicais	a	triquinelose	não	é	fre	quentemente	encontrada,	mas	vários	casos	têm	sido	rela	tados	no	México,	parte	da	América	do	Sul,	África	e	sul	d;	Ásia.	N	a	América	do	Sul,	casos	de	triquinelose	têm	sid:	relatados	na
Argentina,	no	Chile	e	no	U	ruguai,	mas	ate	o	momento	não	há	relatos	da	infecção	no	Brasil.	Com	o	maior	intercâmbio	entre	os	países	do	Cone	Sul,	torna-se	necessário	o	m	aior	conhecim	ento	da	triquinelose	pelas	autoridades	médicas	e	sanitárias	do	país.	CAPÍTULO	3*	C	a	p	illa	r	ia	lie	p	a	tic	a	O	gênero	Capillaria	inclui	cerca	de	300	espécies	que
rirasitam	órgãos	e	tecidos	de	praticamente	todas	as	classes	ie	mamíferos,	além	de	relatos	de	infecção	em	aves	e	pei	es.	Três	espécies	deste	gênero	são	zoonoses	que	podem,	:	ventualmente,	infectar	humanos:	C.	hepatica,	que	parasita	:	parênquima	hepático,	C.	philippinensis,	parasito	intestinal	e	C.	aerophila	que	parasita	vias	aéreas.	A	infecção
humana	ror	C.	philippinensis	é	rara,	sendo	originalmente	descrita	em	residentes	das	Filipinas,	estando	os	casos	humanos	resmtos	a	regiões	da	Ásia,	especialmente	Filipinas,	Tailândia,	.	ípão,	Irã	e	Egito,	sendo	que	os	aspectos	da	biologia	e	za	patologia	deste	parasito	ainda	são	pouco	conhecidos.	■lorfologicamente,	os	verm	es	e	os	ovos	das	espécies	do
zènero	Capillaria	são	muito	sem	elhantes	a	T.	trichiura,	-endo	que	no	verme	adulto	a	transição	do	esôfago	para	o	intestino	é	gradual.	No	caso	da	espécie	C.	hepatica	(B	ancrofti,	1893)	recentem	ente	referida	com	o	Calodium	hepaticum	),	as	ièmeas	apresentam	cerca	de	20	mm	de	comprimento	e	os	machos	cerca	de	10	mm	e	vivem	no	fígado
especialmente	ze	roedores,	mas	existem	relatos	da	presença	do	parasito	em	atros	mamíferos,	como	o	porco,	o	cão	e,	eventualmente	o	homem.	As	fêmeas	do	parasito	depositam	os	ovos	no	fígado,	:nde	eles	ficam	agrupados	e	não	saem	do	hospedeiro.	Para	a	infecção	ser	transm	itida	de	um	anim	al	para	:	atro	(ou	para	humanos)	é	necessário	que	ovos	do
parasito,	presentes	no	parênquim	a	hepático,	sejam	liberados	para	:	meio	ambiente.	A	liberação	dos	ovos	para	o	ambiente	ocorre	quando	o	hospedeiro	m	orre	e	é	decom	posto	ou	quando	o	hospedeiro	infectado	é	predado	por	outro	animal.	Neste	último	caso,	os	ovos	passam	pelo	trato	digestivo	do	predador	e	são	liberados	com	as	fezes	contam	inando	o
ambiente	e	os	alimentos.	No	ambiente,	a	embriogênese	dos	ovos	de	C.	hepatica	ocorre	em	4	a	8	semanas	e	estes	ovos	embrionados	perma	CAPÍTULO	34	necem	infectantes	por	mais	de	120	dias	dependendo	das	condições	am	bientais.	
Ovos	em	brionados,	ou	seja,	ovos	contendo	larvas	de	primeiro	estágio,	podem	ser	ingeridos	pelos	hospedeiros	e	as	larvas	eclodem	no	intestino,	migram	para	o	fígado	e	se	desenvolvem	em	verm	es	adultos.	A	presença	do	parasito	no	fígado	do	hospedeiro	produz	hepatomegalia	e	os	ovos	induzem	reações	granulomatosas	com	intensa	infiltração
eosinofílica	e	perda	de	função	hepática.	Eventualm	ente,	ovos	podem	ser	carreados,	via	corrente	sanguínea,	para	o	pulmão	ou	outros	órgãos.	A	evolução	da	infecção	geralmente	é	grave,	e,	quando	não	tratada,	pode	ser	fatal	para	o	hospedeiro.	O	homem	é	um	hospedeiro	acidental	no	ciclo	deste	parasito,	sendo	que	nestes	casos	a	infecção	ocorre	por
ingestão	acidental	de	ovos	embrionados	presentes	no	solo.	O	diagnóstico	específico	deste	parasito	tam	bém	é	um	fator	com	plicador	para	estabelecer	a	real	importância	desta	infecção	em	determinadas	áreas,	já	que	o	parasito	não	é	eliminado	pelo	hospedeiro,	sendo	que	a	confirmação	laboratorial	depende	da	biópsia	hepática	e	do	encontro	de	ovos	do
parasito.	Atualmente	foram	relatados	cerca	de	40	casos	de	infec	ção	humana	por	C.	hepatica,	sendo	que	cinco	deles	foram	registrados	no	Brasil	e	o	diagnóstico	da	maioria	ocorreu	pós-morte.	Em	pacientes	com	infecção	confirmada	tem	sido	relatado	um	quadro	semelhante	a	uma	hepatite	virai	aguda,	sendo	classicam	ente	observada	febre,	hepatom
egalia	e	eosinofilia.	E	importante	mencionar	que	estudos	realizados	em	regiões	urbanas,	como	Salvador,	demonstram	elevada	prevalência	de	roedores	infectados,	atingindo	taxas	de	até	67%	dos	roedores	capturados,	dado	que	indica	elevada	contaminação	ambiental.	Além	disto,	inquéritos	parasitológicos	têm	mostrado	presença	de	ovos	de	C.	hepatica
(0,6%	de	prevalência)	nas	fezes	de	crianças	da	região	de	Uberlândia	-	Minas	Gerais	-	e	elevada	reatividade	sorológica	frente	a	antígenos	de	C.	hepatica	em	população	residente	na	A	mazônia,	indi	cando	mais	uma	vez	existir	contaminação	ambiental.	345	W	uchereria	ban	crofti	—	F	ila	r	io	s	e	L	in	f	á	tic	a	Gilberto	Fontes	Eliana	Maria	Maurício	da	Rocha
da	presença	de	bons	hospedeiros	invertebrados	(artrópodes)	e	semelhanças	com	as	regiões	de	origem.	I	n	tr	o	d	u	ç	ã	o	D	entre	os	helm	intos	N	em	atoda,	a	ordem	Spirurida	apresenta	grande	número	de	espécies	de	filarídeos	que	para	sitam	mamíferos	(inclusive	seres	humanos),	aves,	anfíbios	e	répteis,	com	algumas	características	comuns:	são	todos
vermes	finos	e	delicados	cujas	fêmeas	produzem	embriões	ou	microfilárias,	sendo	encontrados	nos	vasos	linfáticos,	sanguíneos,	tecido	subcutâneo,	cavidade	peritoneal	ou	mesentério,	e	necessitam	de	um	hospedeiro	invertebrado.	
Mais	de	uma	centena	de	espécies	de	filarídeos	são	capazes	de	infectar	vertebrados	e,	das	várias	fam	ílias	da	ordem	Spirurida,	duas	têm	interesse	m	édico:	O	nchocercidae	e	Dracunculidae.	O	Quadro	35.1	mostra	as	espécies	de	filarí	deos	que	podem	parasitar	o	ser	humano.	Dessas	dez	espécies	que	parasitam	humanos,	três	são	encontradas	no	Brasil:
Wuchereria	bancrofti	(Cobbold,	1877),	Onchocerca	volvulus	(Leuckart,	1893)	e	Mansonella	ozzardi	(Manson,	1897).	



Apenas	a	M.	ozzardi	é	autóctone	das	A	m	éricas.	A	W.	bancrofti	é	originária	da	Á	sia	e	a	O.	volvulus	da	África	e	suspeita-se	que	chegaram	às	Amé	ricas	durante	o	tráfico	de	escravos	e	se	adaptaram	em	vista	«	A	Dirofilaria	immitis	(Leidy,	1856)	é	uma	filária	cujos	hospedeiros	naturais	são	cães,	lobos,	raposas	e	felídeos,	mas	em	alguns	países	inclusive
no	Brasil,	já	foram	assina	lados	casos	humanos	(hospedeiros	acidentais	nos	quais	as	larvas	não	se	desenvolvem	até	vermes	adultos,	mas	podem	originar	nódulos	pulmonares).	As	espécies	B	rugia	malayi,	B.	timori,	M	ansonella	perstans,	Loa	loa,	Dracunculus	medinensis	não	são	encon	tradas	no	Brasil	e	M.	streptocerca	já	foi	detectada	parasi	tando
animais	em	nosso	país.	Neste	capítulo	e	no	próximo	serão	apresentadas	essas	espécies	de	filarídeos	que	parasitam	seres	humanos.	W	u	ch	ere	ria	b	a	n	c	r	o	fti	—	F	ila	r	io	s	e	L	in	fá	tic	a	A	filariose	linfática	hum	ana	é	considerada	pela	Or	ganização	Mundial	de	Saúde	uma	enfermidade	negligen	ciada,	causada	por	helm	intos	das	espécies	Wuchereria	Q
uadro	35.1	Filarídeos	Encontrados	Parasitando	Seres	Humanos	Famílias	Onchocercidae	Fêmeas	2	a	4	vezes	maiores	que	os	machos	e	apresentando	vulva	Dracunculidae	Fêmeas	sem	vulva	e	muito	maiores	que	os	machos	CAPÍTULO	35	Subfamílias	Gêneros	Espécies	Wuchereria	Brugia	W.	bancrofti	B.	malayi	B.	timori	Onchocerca	Mansonella	O.	M.	M.
M.	Dirofilarinae	Dirofilaria	Loa	D.	immitis	L.	loa	Dracunculinae	Dracunculus	D.	medinensis	Onchocercinae	volvulus	ozzardi	perstans	streptocerca	347	bancrofti,	Brugia	malayi	e	B.	timori.	É	endêmica	em	várias	regiões	com	clim	a	tropical	ou	subtropical,	atingindo	73	países	da	Ásia,	da	África	e	das	Américas,	particularmente	em	áreas	de	muita	pobreza,
sendo	sério	problema	de	saúde	pública	na	índia,	na	Indonésia	e	partes	leste,	central	e	oeste	da	África.	
E	estimada	em	1,4	bilhão	de	pessoas	a	população	que	vive	em	áreas	de	risco	de	contrair	a	infecção	e	em	120	milhões	o	número	de	parasitados	no	mundo.	Destes,	apro	ximadamente	112	milhões	são	portadores	de	W.	bancrofti	e	oito	milhões	são	portadores	de	B.	malayi	ou	B.	timori	(mino	ria).	A	filariose	linfática	no	continente	americano	e	na	África	é
causada	exclusivamente	pela	W.	bancrofti,	sendo	também	denominada	Bancroftose,	e	por	causa	de	uma	de	suas	mani	festações	na	fase	crônica	é	conhecida	também	como	elefan	tíase.	A	W.	bancrofti	infecta	exclusivamente	seres	humanos,	que	são	as	fontes	da	infecção	para	os	mosquitos	vetores,	daí	a	filariose	linfática	ser	considerada	uma
antroponose.	M	orfologia	As	formas	evolutivas	que	parasitam	os	hospedeiros	humanos	são	os	vermes	adultos	e	os	embriões	denominados	microfilárias.	O	estágio	larvário	se	desenvolve	no	mosquito	vetor.	
•	Verme	Adulto	M	acko	Corpo	delgado	e	branco-leitoso.	Mede	de	3,5	a	4	cm	de	comprimento	e	0,1	mm	de	diâmetro.	Extremidade	anterior	afilada	e	posterior	enrolada	ventralmente.	FIGURA	35.1.	Microfilárias	encontradas	em	humanos:	(A)	Vtwchereria	bancrofti,	completa,	mostrando	a	bainha	de	re\e~timento	(encontrada	no	sangue);	(B)	detalhe	da
cauda	ce	microfilária	de	W.	bancrofti	mostrando	núcleos	irregula-es	não	atingindo	a	extremidade,	e	com	bainha;	(C)	Mansone.i	ozzardi,	núcleos	regularmente	dispostos,	não	atingind:	:	extremidade	caudal,	que	é	fina	(encontrada	no	sangue):	D	Onchocerca	volvulus,	núcleos	irregulares,	não	atingind:	e	extremidade	caudal,	que	é	dobrada	em	gancho
(encontrada	e~	retalho	cutâneo	-	Capítulo	36:	Diagnóstico	de	Oncocercose	Verme	Adulto	F	emea	Corpo	delgado	e	branco-leitoso.	Mede	de	7	a	10	cm	de	comprimento	e	0,3	mm	de	diâmetro.	Possui	órgãos	genitais	duplos,	com	exceção	da	vagina,	que	é	única	e	se	exterioriza	em	uma	vulva	localizada	próximo	à	extremidade	anterior.	•	Microfilária	Esta
forma	também	pode	ser	chamada	de	embrião.	A	fêmea	grávida	faz	a	postura	de	microfilárias,	que	possuem	uma	m	embrana	de	revestim	ento	delicada	e	que	funciona	como	uma	“bainha	flexível”.	A	microfilária	mede	de	250	a	300	pm	de	comprimento	e	se	movimenta	ativamente	na	corrente	sanguínea	do	hospedeiro.	
A	bainha	cuticular	lisa	é	apoiada	sobre	numerosas	células	subcuticulares	(que	irão	formar	a	hipoderme	e	a	m	usculatura	do	helminto	adulto)	e	células	somáticas	(que	irão	formar	o	tubo	digestivo	e	os	órgãos).	A	observação	da	bainha	de	revestimento	é	impor	tante,	pois	alguns	filarídeos	encontrados	no	sangue	não	pos	suem	tal	estrutura,	sendo	este	um
dos	critérios	morfológicos	para	o	diagnóstico	diferencial	(Figuras	35.1	e	35.2).	•	Larvas	São	encontradas	no	inseto	vetor.	A	larva	de	primeiro	estádio	(L	l)	mede	em	tomo	de	300	pm	de	comprimento	e	é	originária	da	transformação	da	microfilária.	Essa	larva	se	diferencia	em	larva	de	segundo	estádio	(L2),	duas	a	três	FIGURA	35.2.	Diferenciação	das
microfilárias	de	diferente;	espécies,	com	base	nas	extremidades	anteriores	(direita)	e	pc-e	teriores	(esquerda).	Notar	a	distribuição	dos	núcleos	e	a	pre	sença	ou	a	ausência	de	bainha	de	revestimento.	(Original	ce	Markell	EK,	Voge	M.	Medical	Parasitology,	5a	ed.	WB	Saunde-s	Company,	1981).	CAPÍTULO	£	£	I	H	^uaas^r	^	média,	8	a	10	anos.	As
regiões	do	corpo	humano	que	nor	malmente	abrigam	as	formas	adultas	são:	pélvica	(atingindo	pem	as	e	escroto),	braços	e	mamas	(mais	raramente).	São	frequentemente	localizados	nos	vasos	linfáticos	do	cordão	espermático.	
As	microfilárias	eliminadas	pelas	fêmeas	saem	dos	duetos	linfáticos	e	ganham	a	circulação	sanguínea	do	hospedeiro.	•	Periodicidade	FIGURA	35.3.	Larva	infectante	de	W	uchereria	bancrofti	saindo	da	probôscida	de	C	ulex	quinquefasciatus	(original	dos	Profs.	Gilberto	Fontes	e	Eliana	M.	Mauricio	da	Rocha).	vezes	maior,	e	sofre	nova	muda	originando
a	larva	infec	tante	(L3),	que	tem	entre	1,5	mm	e	2	mm	de	comprimento	i	Figura	35.3).	B	iologia	•	H	ábitat	Vermes	adultos	machos	e	fêmeas	permanecem	juntos	nos	vasos	e	gânglios	linfáticos	hum	anos,	vivendo,	em	Uma	característica	deste	parasito,	verificada	na	maioria	das	regiões	onde	é	encontrado,	é	a	periodicidade	noturna	de	suas	microfilárias
no	sangue	periférico	do	hospedeiro	humano:	durante	o	dia,	essas	formas	se	localizam	nos	capi	lares	profundos,	principalmente	nos	pulmões	e,	durante	a	noite,	aparecem	no	sangue	periférico,	com	pico	da	micro	filaremia	em	tomo	da	meia-noite,	decrescendo	novamente	até	o	final	da	madrugada	(Figura	35.4).	A	partir	do	final	da	m	adm	gada	as
microfilárias,	são	encontradas	em	número	muito	pequeno	ou	não	são	detectadas	durante	o	dia	no	sangue	periférico.	Essa	variação	na	concentração	das	microfilárias	sanguí	neas	ao	longo	de	24	horas	obedece	a	distribuição	normal	(curva	de	Gauss)	e	independe	do	gênero	ou	da	carga	para	sitária	do	hospedeira	Os	mecanismos	e	estímulos	responsá	veis
por	essa	periodicidade	não	são	claros,	embora	existam	investigações	que	procuram	relacionar	a	periodicidade	notum	a	com	fatores	físicos	e	químicos	alterados	durante	Horários	de	coleta	de	sangue	%	Pacientes	positivos	.1	%	Microfilaremia	média	_______________________________________________	J	FIGURA	35.4.	Periodicidade	de	microfilárias	de	W
uchereria	ba	ncrofti:	porcentagem	de	microfilaremia	média	e	porcentagem	de	ítím	e	s	positivos	com	base	na	contagem	de	microfilárias	em	amostras	de	60	mm	de	sangue	periférico,	colhidas	em	diferentes	■i	rários	de	49	parasitados	de	Maceió-Alagoas	(Profs.	Eliana	M.	Mauricio	da	Rocha	e	Gilberto	Fontes.)	:-	=	T	U	L	0	35	0	sono.	O	pico	da
microfilaremia	periférica	coincide,	na	m	aioria	das	regiões	endêmicas,	com	o	horário	preferencial	de	hematofagismo	do	principal	inseto	transmissor,	o	Culex	quinquefasciatus	(Say,	1823).	No	Pacífico	Sul	e	sudeste	da	Ásia,	onde	o	principal	tran	sm	isso	r	é	um	m	osquito	que	exerce	a	hem	atofagia	durante	o	dia	(Aedes	polynesiensis	Marks,	1951),	as
microfilárias	podem	ser	detectadas	no	sangue	periférico	humano	a	qualquer	hora,	com	maior	concentração	no	final	da	tarde	(em	tom	o	das	16	horas),	sendo	consideradas	aperiódicas	ou	subperiódicas	diurna	(também	existe	a	forma	periódica	notum	a	nestas	regiões).	Apesar	dessa	coincidência	(horário	da	hematofagia	do	vetor	e	maior	microfilaremia
periférica),	nenhum	a	das	diversas	hipóteses	levantadas	conseguiu	explicar	essa	periodicidade,	a	não	ser	a	necessidade	bio	lógica	do	encontro	da	microfilária	com	o	mosquito	vetor.	Ciclo	B	iológico	É	do	tipo	heteroxênico.	A	fêm	ea	do	Culex	quinque	fasciatus,	ao	sugar	o	sangue	de	pessoas	parasitadas,	ingere	microfilárias	que,	no	estômago	do
mosquito,	após	poucas	horas,	perdem	a	bainha,	atravessam	a	parede	do	estômago	do	inseto,	caem	na	cavidade	geral,	alojam	-se	nos	m	ús	culos	torácicos	e	transform	am	-se	em	um	a	larva	(larva	salsichoide)	denominada	LI	ou	larva	de	primeiro	estádio.	Seis	a	10	dias	após	o	repasto	infectante	ocorre	a	primeira	muda	originando	a	L2	ou	larva	de
segundo	estádio.	Esta	cresce	muito	e,	10-15	dias	depois,	sofre	a	segunda	muda	transformando-se	em	larva	infectante	(L3)	ou	larva	de	ter	ceiro	estádio,	medindo	aproximadamente	1,5	mm	a	2	mm,	que	migra	pelo	inseto	até	alcançar	a	probóscida	(aparelho	picador),	concentrando-se	no	lábio	do	mosquito.	O	ciclo	no	hospedeiro	invertebrado	é	de	15	a	20
dias	em	temperatura	de	20-25°C,	mas,	em	tem	peraturas	mais	elevadas,	pode	ocorrer	em	menor	período.	Quando	o	inseto	vetor	faz	novo	repasto	sanguíneo,	as	larvas	L3	escapam	do	lábio,	penetram	pela	solução	de	continuidade	da	pele	do	hospedeiro	(não	são	inoculadas	pelos	mosquitos)	e	migram	para	os	vasos	linfáti	cos.	Meses	depois	as	larvas
amadurecem	e	se	transformam	em	vermes	adultos	com	sexos	distintos.	As	fêmeas	grávidas	após	fecundadas	produzem	microfilárias	que	migram	para	o	sangue	do	hospedeiro	vertebrado	(Figura	35.5).	O	período	pré-patente,	que	vai	desde	a	infecção	humana	(penetração	de	larva	infectante)	até	o	encontro	de	microfilárias	no	san	gue	do	hospedeiro,	é
longo	e	varia	em	tomo	de	7	a	9	meses.	T	ra	n	sm	issã	o	U	nicam	ente	pela	picada	do	inseto	vetor	infectado	(fêm	ea	de	C.	quinquefasciatus	nas	Am	éricas)	e	deposi	ção	das	larvas	infectantes	na	pele	lesada	do	hospedeiro.	Aparentemente,	o	estímulo	que	provoca	a	saída	das	larvas	da	probóscida	do	mosquito	é	o	calor	emanado	do	corpo	humano.	
A	pele,	estando	úmida	(suor	e	alta	umidade	do	ar),	permite	a	progressão	e	penetração	das	larvas.	Como	a	vida	média	de	um	mosquito	do	gênero	Culex	é	de	pouco	mais	de	1	mês	e	o	ciclo	biológico	do	parasito	no	inseto	(de	microfi	lária	ingerida	até	larva	L3)	ocorre	entre	15	e	20	dias,	é	curto	o	período	de	tempo	no	qual	o	vetor	é	capaz	de	transmitir	o
parasito	ao	ser	humano.	
M	a	n	ifesta	çõ	es	C	línicas	Considera-se	um	largo	espectro	de	manifestações	clíni	cas	na	filariose	linfática,	desde	o	indivíduo	microfilarêmicc	sem	sintomas	aparentes	até	o	desenvolvimento	de	formas	irreversíveis	como	a	elefantíase.	As	manifestações	clínicas	podem	ser	devidas	aos	vermes	adultos	no	sistema	linfático	ou	à	resposta	imune	do
hospedeiro	contra	as	microfilárias	e	antígenos	do	parasito.	Os	pacientes	assintomáticos	ou	com	manifestações	discretas	podem	apresentar	alta	microfilare	mia,	e	os	pacientes	comíelefantíase	ou	outras	manifestações	crônicas	não	apresentam	microfilaremia	periférica	ou	esta	é	bastante	reduzida.	O	período	de	incubação,	que	vai	desde	a	penetração	da
larva	infectante	até	o	aparecimento	dos	primeiros	sintomas	da	doença	no	hospedeiro,	é	longo	e	pode	durar	de	meses	a	alguns	anos.	As	principais	formas	clínicas	da	filariose	linfática	são:	doença	subclínica	ou	assintomática,	formas	agudas,	formas	crônicas	e	eosinofilia	pulmonar	tropical	(EPT).	Indivíduos	assintomáticos	são	aqueles	com	microfilárias	no
sangue	e	sem	sintomatologia	aparente.	Com	o	uso	da	linfocintigrafia	e	ultrassonografia,	verifica-se	que	estes	assintomáticos,	ns	realidade,	podem	apresentar	doença	subclínica	com	danos	nos	vasos	linfáticos	(dilatação	e	proliferação	do	endotélio.	sem	reação	inflamatória)	ou	no	sistema	renal	(hem	atúm	microscópica),	merecendo	atenção	médica
precoce.	As	manifestações	agudas	são:	linfangite	(inflamação	dos	linfáticos)	retrógrada	localizada	principalm	ente	nos	membros	e	linfadenite	(inflamação	dos	gânglios	linfáticos	>.	associadas	a	febre	e	mal-estar,	fúniculite	e	orquiepididimite.	As	linfangites	agudas	têm	curta	duração	e	evoluem	no	sen	tido	centrífugo,	ou	seja,	da	raiz	do	membro	para	a
extremi	dade	(linfangite	retrógrada),	ao	contrário	das	linfangites	de	etiologia	bacteriana,	que	evoluem	das	extremidades	(porta	de	entrada)	para	os	membros.	
As	linfadenites	aparecem	principalmente	nas	regiões	inguinal,	axilar	e	epitrocleana.	As	manifestações	crônicas	são	caracterizadas	por	linfedema	(edema	linfático),	hidrocele,	quilúria	(urina	com	aspecto	leitoso	ou	urina	quilosa)	e	elefantíase,	e	iniciam-se.	em	geral,	alguns	anos	após	o	início	dos	ataques	agudos	em	moradores	de	áreas	endêmicas.	A
hidrocele	(Figura	35.6Di	é	a	mais	comum	destas	manifestações	crônicas	e	frequen	temente	se	desenvolve	na	ausência	de	reações	inflamatórias	prévias.	Pacientes	com	hidrocele	podem	apresentar	micro	filárias	no	sangue	periférico	e	também	no	fluido	obtido	do	saco	escrotal.	A	hidrocele	pode	progredir	para	elefantíase	da	região	escrotal.	
No	caso	de	linfedema	ou	hidrocele,	se	o	diagnóstico	for	precoce,	o	tratamento	com	dietilcarbamazina	pode	provocar	a	regressão	parcial	ou	total	da	sinto	matologia.	A	elefantíase	geralmente	acomete	os	membros	inferiores	e	a	região	escrotal.	Em	geral,	a	sequência	dos	eventos	nos	casos	de	elefantíase	é:	linfangite,	linfadenite.	
linfangiectasia	(dilatação	e	hipertrofia	dos	vasos	linfáticos).	linforragia	(extravasamento	de	linfa),	linfedema,	esclerose	da	derme,	hipertrofia	da	epiderme	e	aumento	do	volume	do	órgão	(principalmente	pemas,	escroto	ou	mamas).	Infecções	externas	bacterianas	ou	fúngicas	secundárias	agravam	o	quadro	de	elefantíase.	
A	gravidade	das	m	anifestações	aumenta	com	a	idade	e	lesões	crônicas	como	elefantíase	CAPÍTULO	35	Ciclo	da	Wuchereria	bancrofti	Os	vermes	adultos	fêmeas	produzem	microfilárias	que	atingem	o	sangue	O	mosquito	ingere	microfilárias	quando	se	alimenta	de	sangue	de	uma	pessoa	infectada	I	As	microfilárias	se	desenvolvem	até	o	estágio	de	larvas
,	infectantes	(L3)	no	mosquito	2	t	As	larvas	L3	migram	para	os	vasos	linfáticos	e	linfonodos,	onde	crescem	e	atingem	maturidade	sexual	Î	^	O	mosquito	deposita	larvas	infectantes	(L3)	no	momento	do	repasto	sanguíneo	L3	FIGURA	35.5.	Ciclo	biológico	da	W	uchereria	bancrofti.	(1)	Microfilária	sem	bainha	no	intestino	médio	do	mosquito	(após	inges-
tão);	(2)	estágio	de	larvas,	com	diferentes	estádios:	larvas	de	primeiro	estádio	(LI	ou	salsichoide),	segundo	(L2)	e	terceiro	(L3	ou	itectante)	estádios	em	desenvolvimento	no	inseto	vetor;	(3)	larva	infectante	saindo	da	probóscida	do	inseto	vetor;	(4)	microfilária	tom	bainha	no	sangue	do	indivíduo	infectado.	»Figura	35.6)	podem	tornar-se	irreversíveis,
provocando	incapacidade	e	expondo	seus	portadores	ao	preconceito	social.	Alguns	pacientes	também	podem	apresentar	com 	prometimento	renal	com	quilúria.	A	eosinofilia	pulmonar	tropical	(EPT)	é	uma	síndrome	decorrente	da	hiper-resposta	tmunológica	do	paciente	a	antígenos	filariais,	caracterizada	por	sintomas	de	asma	brônquica,	como	tosse	e
falta	de	ar,	sendo	manifestação	relativamente	rara.	P	atogen	ia	A	resposta	imune	do	hospedeiro	e	a	reação	inflamatória	rrovocada	pela	presença	do	parasito	aparentemente	são	fato	res	determinantes	na	patogenia	da	filariose	linfática.	Pouco	se	conhece	sobre	os	fatores	determinantes	do	curso	natural	ia	infecção	por	W.	bancrofti,	mas	sabe-se	que	a
evolução	da	zoença	é	lenta	e	que	os	sinais,	quando	presentes,	são	decor	rentes	principalmente	da	dilatação	dos	vasos	linfáticos.	A	m	aior	parte	dos	infectados	apresenta	doença	sub:	única	com	danos	nos	vasos	linfáticos	(ectasia	-	dilatação	;	proliferação	do	endotélio),	sem	reação	inflamatória,	ou	zano	no	sistema	renal	(heAatúria	microscópica).	Alguns
pacientes	permanecem	assintomáticos	por	anos,	mesmo	após	a	morte	dos	vermes	adultos.	Em	outros,	com	i	morte	dos	parasitos,	tem	início	a	fase	inflamatória	do	trocesso.	Como	consequência	há	o	desencadeamento	de	episódios	de	linfangite	aguda	e	linfadenite,	acompanhadas	:e	sintomas	como	febre,	dor	de	cabeça,	m	al-estar	e	dor	zcal	e
vermelhidão	na	região	atingida.	Q	uando	há	ruptura	dos	vasos	lin	fáticos	dilatados,	:corre	derramamento	de	linfa	que	se	acumula	na	parte	afe	2APÍTULO	35	tada	do	organismo.	A	disfunção	linfática	pode	provocar	o	extravasamento	de	líquido	com	acúmulo	de	fluido,	entre	o	testículo	e	a	membrana	que	o	envolve,	denominada	túnica	vaginal,	causando	a
hidrocele	quando	o	líquido	é	amarelo	claro,	e	quilocele	quando	tem	aspecto	leitoso	pela	presença	de	quilomícrons.	Alguns	pacientes	também	podem	apre	sentar	comprometimento	renal	com	derramamento	de	linfa	no	trato	urinário	que	induz	a	quilúria.	Outra	complicação	é	o	linfedem	a,	que	ocorre	pelo	extravasam	ento	da	linfa	de	vasos	linfáticos	que
drenam	a	pele.	A	recorrência	de	infecções	bacterianas	ou	fúngicas	secundárias	na	pele	é	um	importante	fator	que	contribui	para	a	cronificação	do	pro	cesso,	predispondo	ao	linfedema	crônico	que	pode	evoluir	para	elefantíase	em	cerca	de	10	a	15	anos.	
A	elefantíase	geralmente	acomete	os	membros	inferio	res	e	a	região	escrotal,	e	está	associada	a	episódios	infla	matórios	recorrentes	com	hipertrofia	do	tecido	conjuntivo	e	fibrose	crônica	do	órgão	atingido.	A	depender	do	gênero	do	infectado,	a	elefantíase	compromete	diferentes	partes	do	corpo.	Nas	mulheres,	ocorre	mais	frequentemente	nos
membros	inferiores,	provocando	deformações	em	uma	ou	ambas	as	pernas,	raramente	afetando	as	mamas	e	a	região	genital.	N	os	hom	ens,	pela	localização	preferencial	dos	parasitos	nos	linfáticos	que	drenam	a	região	genital,	a	hidrocele	testicular	é	mais	prevalente,	e	se	tom	ando	crô	nica	progride	para	elefantíase	da	região	escrotal,	podendo	tam
bém	acom	eter	o	pênis.	Inicialm	ente,	há	hipertrofia	da	derme,	porém	a	epiderme	é	normal.	Com	a	progressão	da	doença,	há	esclerose	da	derme	e	hipertrofia	da	epi	derme,	dando	a	aparência	típica	da	elefantíase:	aumento	exagerado	do	volume	do	órgão	com	ceratinização	e	rugo	sidade	da	pele.	351	D	ia	g	n	ó	stic	o	•	Clínico	Com	o	na	filariose	lin	fática
os	quadros	variam	de	ausência	de	m	anifestações	no	início	da	infecção,	até	o	aparecimento	de	alterações	que	podem	ser	comuns	a	outras	enferm	idades,	o	diagnóstico	clínico	é	particularm	ente	difícil	e	deve	ser	confirmado	com	recursos	auxiliares	que	complementem	a	suspeita	clínica.	A	história	clínica	e	epidemiológica,	além	de	exames	laboratoriais	e
por	imagem,	são	recursos	que	auxiliam	o	diagnóstico	diferencial.	Em	áreas	endêmicas,	pacientes	com	história	de	febre	recorrente	associada	a	adenolinfangite	e	posterior	linfedema	pode	ser	indicativa	de	infecção	filarial.	Alteração	pulmonar,	eosinofilia	sanguínea	e	níveis	elevados	de	IgE	total	no	soro	levanta	a	suspeita	de	EPT.	A	elefantíase	pode	ter
outras	causas	que	não	a	infecção	pela	W.	bancrofti,	como,	por	exemplo,	a	hanseníase	causada	por	Mycobacterium	leprae.	a	erisipela	de	repetição	causada	por	Streptococcus	pyogenes	(mais	comum)	ou	Staphylococcus	aureus	e	a	cromoblastomicose,	uma	micose	subcutânea	causada	por	fungos	da	família	Dermatiaceae.	Má	formação	congênita	dos
vasos	linfáticos	ou	outras	causas	que	perturbem	o	fluxo	linfático,	inclusive	choque	mecânico	(acidentes),	podem	gerar	um	quadro	de	linfedem	a,	que	em	estágios	m	ais	avançados	levam	à	elefantíase.	Deve	ficar	claro	que	nem	todo	quadro	de	elefantíase	é	de	etiologia	filarial.	•	Laboratorial	FIGURA	35.6.	W	u	ch	ereria	b	a	n	cro	fti	provocando	alterações
crônicas:	(A)	mulher	apresentando	elefantíase	(edema	linfá	tico,	fibrose	e	ceratinização	cutânea)	das	pernas	e	mamas;	(B)	homem	apresentando	elefantíase	do	escroto	e	edema	linfático	da	perna	esquerda.	(Segundo	Mackie	T,	Hunter	C,	Worth	B);	(C)	elefantíase	de	pernas;	(D)	hidrocele	com	início	de	elefan	tíase	de	escroto.	(Originais	dos	Profs.	Eliana
M.	Mauricio	da	Rocha	e	Gilberto	Fontes.)	O	linfoescroto	é	uma	forma	rara	e	ocorre	quando	os	vasos	linfáticos	superficiais	da	pele	da	bolsa	escrotal	se	rompem,	com	exsudação	de	linfa,	deixando	a	região	genital	do	paciente	constantemente	úmida.	E	um	quadro	que	pro	voca	grande	desconforto	e	constrangimento,	além	de	tomar	o	ambiente	propício	a
infecções	bacterianas	de	repetição.	A	partir	daí,	pode	haver	progressão	para	um	quadro	de	elefantíase	escrotal.	Em	pacientes	com	o	quadro	conhecido	como	eosinofilia	pulmonar	tropical	(EPT)	ocorre	aumento	de	IgE	total	e	m	arcante	elevação	do	núm	ero	de	células	inflamatórias	em	infiltrados	pulmonares,	principalmente	hipereosinofilia	(podem-se
encontrar	até	60%	de	eosinófilos),	com	caracte	rísticas	morfológicas	de	células	ativadas.	Histologicamente	há	uma	pronunciada	infiltração	pulm	onar	de	macrófagos	nos	espaços	alveolares	e	interstícios,	acom	panhada	de	broncopneumonia	e	abscessos	eosinofilicos	com	microfilárias.	Posteriormente,	na	fase	crônica,	há	o	aparecimento	de	fibrose
intersticial	crônica	nos	pulm	ões,	que	altera	a	função	do	órgão.	352	P	e	s	q	u	is	a	d	e	M	ic	r	o	f	il	á	r	ia	s	(m	f)	A	pesquisa	de	microfilárias	no	sangue	periférico	pode	ser	feita	por	diferentes	métodos	parasitológicos.	Entre	os	disponíveis,	o	mais	utilizado	é	a	gota	espessa	preparada	com	60	a	80	m	icrolitros	de	sangue	colhido	por	punção	capilar	digital,
entre	22	h	e	24	h	devido	à	periodicidade	noturna	das	microfilárias	no	sangue	periférico	dos	hospe	deiros.	Quatro	a	cinco	gotas	de	sangue	são	colocadas	dire	tamente	sobre	uma	lâmina	de	microscopia	limpa	e	seca	e	espalhadas	de	maneira	homogênea	formando	um	retângulo	com	bordas	regulares	(Figura	35.7A).	Não	se	deve	usar	sangue	com
anticoagulante,	pois	esse	interfere	na	aderência	das	microfilárias	nas	lâminas	e	no	processamento	para	a	coloração	elas	podem	se	soltar.	Dez	a	12	horas	após	o	preparo	das	lâminas	com	sangue	faz-se	a	des-hemoglobinização	(mergulhando	a	lâmina	por	10	minu	tos	em	cuba	com	água	destilada),	a	fixação	com	metanol	(1	a	2	minutos),	a	coloração	pelo
Giemsa	(Figura	35.7B)	(Capítulo	55)	e	o	exame	ao	microscópio	para	verificar	a	presença	de	microfilárias	(Figura	35.8).	A	gota	espessa	de	sangue	é	utilizada	em	inquéritos	epidemiológicos	por	ser	prática,	rápida	e	econômica.	Sua	principal	limitação	é	a	menor	sensibilidade	para	a	identificação	de	pacientes	que	apresentam	baixa	microfilaremia.	A	gota
espessa	é	útil	para	o	diagnóstico	da	infecção	em	pacientes	com	mais	de	10	microfilárias/mL	de	sangue.	Para	aumentar	a	sensibilidade	desta	técnica	recomenda-se	preparar	mais	de	uma	lâmina	de	um	mesmo	paciente,	obedecendo	ao	horário	noturno	para	a	colheita	de	sangue	para	evitar	resultados	falso-negativos	CAPÍTULO	35	(observar	na	Figura
35.4	que,	em	sangue	colhido	às	15	horas,	71	%	dos	exames	são	falso-negativos).	am	de	.	até	o	outras	■mente	unçàc	cidade	bospets	direseca	e	âng_i	:	Tam	bém	se	utilizam	técn	icas	de	concentração	de	m	icrofilárias,	como	a	filtração	de	sangue	em	m	embrana	de	policarbonato	com	3	ou	5	micrometros	de	porosidade.	Apesar	de	pouco	utilizada	na	rotina,
é	uma	alternativa	para	o	diagnóstico	de	indivíduos	com	baixa	microfilaremia.	É	uma	metodologia	bastante	sensível	e	normalmente	utilizada	para	os	diagnósticos	de	casos	individuais	ou	controle	póstratamento,	permitindo	o	exame	de	amostras	de	até	10	mL	de	sangue,	observando	o	horário	noturno	para	a	colheita.	Outra	técnica	de	concentração,
alternativa	na	falta	de	m	em	brana	de	policarbonato,	é	o	m	étodo	de	K	nott,	que	consiste	na	diluição	de	1	mL	ou	um	volume	maior	de	san	gue,	na	proporção	de	1:10	com	formol	a	2%,	submeter	à	FIGURA	35.7.	Gota	espessa	de	sangue:	(A)	preparada	e	seca	antes	de	des-hemoglobinizar).	(B)	corada	com	Giemsa	após	des-hemoglobinização	e	fixação	com
metanol,	pronta	para	exame	ao	microscópio	de	luz.	(Original	Profa.	
Eliana	M.	Mau	rício	da	Rocha.)	centrifugação	e	desprezar	o	sobrenadante.	As	microfilárias	estarão	no	sedimento,	que	será	analisado	em	microscópio,	após	preparo	de	gotas	espessas	com	o	m	aterial,	fixação	com	metanol	e	coloração	com	Giemsa.	Esta	metodologia	tem	menor	sensibilidade	que	a	filtração	em	membrana	de	policarbonato,	pois	as
microfilárias	ficam	misturadas	a	um	sedimento	viscoso	que	dificulta	a	análise.	M	icrofilárias	podem	estar	ausentes	no	sangue,	mas	presentes	na	urina	(quilúria	e	hem	atúria)	ou	líquidos	da	hidrocele.	Nestes	casos,	o	material	obtido	deve	ser	anali	sado	usando	técnicas	de	concentração.	P	e	s	q	u	is	a	d	e	A	n	t	í	g	e	n	o	s	S	o	lú	v	e	is	Os	testes	sorológicos
para	pesquisa	de	anticorpos	não	são	utilizados	para	o	diagnóstico	da	filariose	linfática,	pela	sua	baixa	especificidade	e	possibilidade	de	ocorrência	de	reações	cruzadas	com	antígenos	de	outros	helmintos,	comuns	em	áreas	endêmicas	da	parasitose.	Outra	limitação	da	pesquisa	de	anticorpos	é	a	dificuldade	em	se	distinguir	indivíduos	parasitados
daqueles	já	curados,	ou	daqueles	não	infectados,	mas	constantemente	expostos	a	antígenos	do	parasito	na	área	endêmica.	Devido	a	sua	baixa	sensibilidade	e	especificidade,	a	detecção	de	anticorpos	não	é	utilizada,	sendo	substituída	pela	pesquisa	de	antígenos	solúveis	de	W.	
bancrofti.	
A	pesquisa	de	antígenos	solúveis	é	feita	pelo	ensaio	imunoenzimático	(ELISA)	com	soro	(resultado	semiquantitativo),	ou	por	im	unocrom	atografia	rápida	em	cartão	(ICT)	com	resultado	qualitativo	(positivo/negativo)	usando	sangue	total	ou	soro	do	paciente.	Ambas	as	técnicas	já	foram	padronizadas	e	estão	disponíveis	comercialmente.	U	m	a	vantagem
da	detecção	de	antígenos	é	que,	como	seus	níveis	perm	anecem	constantes	na	circulação	inde	pendente	do	horário,	o	sangue	para	o	diagnóstico	pode	ser	colhido	durante	o	dia.	Além	disso,	um	teste	positivo	indica	infecção	ativa,	pois	são	revelados	antígenos	de	vermes	adultos	mesmo	na	ausência	de	m	icrofilárias	(indivíduos	amicrofilarêmicos).	«s	esse
s	e	no	tr.	
D	e;	iz-se	a	m	m	;Lr	tetaoc	55.~B	ficar	a	ssa	de	wr	ser	âo	e	a	es	que	il	para	de	16	ilidade	îma	de	o	para	tans	os	FIGURA	35.8.	(A)	Microfilária	de	W	uchereria	bancrofti	em	gota	espessa	de	sangue,	mostrando	sua	bainha	característica	(aumento	ae	10x40).	(Foto	gentilmente	cedida	por	Saunders	Co.,	A	manual	of	Tropical	Medicine.)	(B)	Microfilária	de	W.
bancrofti	em	gota	espessa	de	sangue,	mostrando	sua	bainha	característica	(aumento	de	10x100).	(Original	dos	Profs.	Gilberto	Fontes	e	Eliana	M.	
Mauricio	da	Rocha.)	CAPÍTULO	35	Exames	complementares	como	a	linfocintigrafia,	ape	sar	de	não	perm	itir	o	diagnóstico	etiológico	da	infecçã:	filarial,	possibilita	um	a	avaliação	da	circulação	linfática	revelando	alterações	anatôm	icas	e	funcionais	dos	vasos	capazes	de	modificar	a	dinâmica	do	fluxo	linfático,	pnrcipalmente	em	pacientes	com
linfedema.	E	recomendacc	para	a	análise	de	vasos	linfáticos	dos	membros	do	paciente	A	radiologia	é	um	recurso	para	evidenciar	lesões	puimonares	e	que	pode%uxiliar	no	diagnóstico	da	eosinofilc	pulmonar	tropical	(EPT)	na	infecção	filarial.	D	ia	g	n	ó	s	tic	o	d	a	I	n	f	e	c	ç	ã	o	n	o	V	e	to	r	FIGURA	35.9.	Imunocromatografia	rápida	em	cartão	(ICT	card
test	BINAX®).	(A)	Teste	positivo	(duas	bandas	definidas:	teste	e	controle).	(B)	Teste	negativo	(uma	banda	definida:	controle).	(Original	dos	Profs.	Gilberto	Fontes	e	Eliana	M.	Mauricio	da	Rocha.)	A	técnica	de	ELISA	foi	desenvolvida	a	partir	da	pro	dução	de	um	an	tico	rp	o	m	ono	clo	n	al	a	n	ti-O	nchocerca	gibsoni,	filarídeo	de	bovinos,	denominado
Og4C3,	que	se	mostrou	específico	para	a	captura	de	antígeno	solúvel	de	W.	bancrofti	no	soro	humano.	Este	teste	não	apresenta	boa	sensibilidade	para	indivíduos	com	baixa	microfilaremia	ou	amicrofilarêmicos	(70	a	75%),	mas	apresenta	alta	especifi	cidade	(98	a	100%).	
A	técnica	de	im	unocrom	atografia,	realizada	em	um	cartão	(Figura	35.9),	utiliza	o	anticorpo	monoclonal	AD12,	que	reconhece	antígenos	de	vermes	adultos	de	W.	bancrofti.	O	exame	é	simples	e	pode	ser	feito	tanto	na	clínica	quanto	no	campo.	O	teste	por	imunocromatografia	é	especialmente	rápido,	tem	alta	especificidade	(98,6%	a	100%),	sendo	sua
maior	desvantagem	o	custo	elevado.	P	e	s	q	u	is	a	d	e	D	N	A	d	o	P	a	r	a	s	it	o	A	reação	em	cadeia	da	polim	erase	(PCR)	é	bastante	sensível	para	amplificar	sequências	específicas	do	DNA	da	W.	bancrofti	em	diversos	líquidos	biológicos	como	sangue,	urina	e	até	saliva	de	pacientes.	E	capaz	de	amplificar	DNA	em	amostras	coletadas	no	período	diurno,	e
diagnosticar	especificamente	infecções	pela	W.	bancrofti	em	áreas	onde	coexistem	outros	filarídeos.	A	PCR	também	é	utilizada	em	estudos	epidemiológicos	para	o	diagnóstico	da	infecção	nos	mosquitos	vetores.	
P	e	s	q	u	is	a	d	e	V	e	rm	e	s	A	d	u	l	t	o	s	A	ultrassonografia	pode	ser	usada	para	detectar	a	pre	sença	e	localizar	vermes	adultos	vivos,	principalmente	nos	vasos	linfáticos	escrotais	de	pacientes	m	icrofilarêm	icos	assintomáticos.	É	uma	técnica	não	invasiva,	útil	para	de	tectar	infecção	antes	do	aparecim	ento	de	m	anifestações	clínicas	e	para	verificar	a
eficácia	da	terapêutica	pelo	acom 	panhamento	da	perda	de	motilidade	dos	vermes.	Em	p	acien	tes	com	lin	fad	en	o	p	atia,	a	b	ió	p	sia	pode	detectar	vermes	adultos,	mas	esse	procedimento	raramente	é	utilizado	como	diagnóstico.	354	O	diagnóstico	da	infecção	dos	insetos	vetores	é	uma	ferramenta	complementar	importante	em	áreas	onde	pro	gramas
de	eliminação	da	bancroftose	estão	sendo	imple	mentados,	pois	permite,	juntam	ente	com	a	determinaçè	:	das	taxas	de	prevalência	da	infecção	humana,	monitorar	t	eficácia	das	estratégias	de	controle	adotadas.	A	pesquisa	de	larvas	de	W.	bancrofti	no	vetor	poce	ser	feita	pelo	método	tradicional	de	dissecção	individuc.	
dos	insetos	e	pela	identificação	microscópica	do	parash:	Esta	técnica	permite	a	identificação	específica	das	larva;	encontradas,	assim	como	a	determinação	e	a	quantificaçã:	de	cada	um	dos	diferentes	estádios	larvários.	A	partir	deste;	dados	é	possível	calcular	o	índice	de	infecção	(porcentagede	mosquitos	infectados	por	qualquer	estádio	larvário)	e	ce
infectividade	(porcentagem	de	mosquitos	albergando	lanas	infectantes	-	L3).	
No	entanto,	a	dissecção	é	um	métoco	laborioso,	e	por	vezes	é	difícil	a	distinção	morfológica	da»	larvas	encontradas	em	áreas	onde	outras	espécies	de	filarídeos,	inclusive	de	animais,	são	prevalentes.	A	dissecçã	pode	ser	substituída	pela	técnica	de	PCR,	sensível	a	por::	de	detectar	DNA	proveniente	de	uma	única	larva	de	*	bancrofti	em	amostras	de
mosquitos.	Tem-se	a	possibildade	do	exame	de	lotes	(pools)	de	mosquitos,	em	vez	o:	processamento	individual,	o	que	diminui	o	custo	do	exame	Assim,	pode-se	processar	um	número	razoável	de	exemp	V	res	em	um	curto	espaço	de	tempo.	E	p	id	e	m	io	lo	g	ia	A	filariose	linfática	é,	após	a	m	alária,	a	parasitose	transmitida	por	vetores	mais	importante	no
mundo,	devia:	à	incapacidade	física	e	perdas	econômicas	que	ocasiona.	A	Organização	Mundial	de	Saúde	(OMS)	estima	que	cerca	de	112	milhões	de	pessoas	estão	infectadas	pela	ff	bancrofti	em	73	países	das	regiões	tropicais	e	subtropicais,	sendo	as	principais	áreas	endêmicas	localizadas	na	Ásia.	ni	África	e	nas	ilhas	a	oeste	do	Pacífico.	As	mais	altas
taxas	c=	prevalência	de	infecção	estão	no	sul	e	no	sudeste	asiátic:	onde	são	encontrados	65%	dos	casos	e,	somente	na	Ind	i	vivem	45%	dos	parasitados.	A	OMS	estima	que	a	perda	ee:nômica	relacionada	com	a	filariose	linfática	apenas	na	Inc.:	é	em	tomo	de	1	bilhão	de	dólares/ano.	Na	África,	onde	ss	concentram	30%	dos	infectados	distribuídos	em	39
países,	i	enfermidade	se	distribui	pela	região	subsaariana	até	Angola	c	Moçambique,	além	da	costa	de	Madagascar.	Nessas	regiões.	além	do	C.	quinquefasciatus,	várias	espécies	de	Anopheles	especialmente	do	complexo	gambiae,	podem	ser	vetores.	CAPÍTULO	:	:	Nas	Américas,	os	focos	com	transmissão	ativa	estão	no	Haiti,	República	Dominicana,
Guiana	e	Brasil.	No	Haiti,	a	n	íariose	linfática	é	encontrada	em	todo	o	país	enquanto	no	resto	das	Américas	a	distribuição	da	infecção	é	nitidamente	urbana	e	focal.	Considera-se	a	transm	issão	interrompida	'	Costa	Rica,	no	Suriname	e	em	Trinidad	e	Tobago,	áreas	endêmicas	em	passado	recente.	N	o	Brasil,	inquérito	nacional	realizado	na	década	de
(950	permitiu	a	constatação	da	transmissão	autóctone	da	f	Íariose	linfática	em	11	cidades:	M	anaus	(AM)	e	Belém	PA)	na	região	Norte;	São	Luís	(MA),	Recife	(PE),	Maceió	AL),	Salvador	e	Castro	Alves	(BA)	na	região	Nordeste,	-lorianópolis,	São	José	da	Ponta	Grossa	e	Barra	de	Laguna	SC)	e	Porto	Alegre	(RS)	na	região	Sul.	Ações	de	controle	>ram
conduzidas	pela	Campanha	Nacional	contra	a	filanose,	nas	décadas	de	1950	e	1960,	baseadas	no	tratamento	-	parasitados	e	no	controle	de	vetores	e,	como	resultado,	.correu	a	extinção	de	quase	todos	os	focos.	Na	década	de	1990	os	focos	ativos	no	Brasil	concenravam	-se	oficialmente	em	Belém	(PA),	Recife	e	algumas	.	dades	da	sua	região
metropolitana	(PE).	Em	Maceió	(AL)	foi	demonstrado	também	na	década	de	1990,	que	existia	ransmissão	ativa,	ao	contrário	do	que	supunha	o	Ministério	da	Saúde.	Em	1997,	com	a	criação	do	“Plano	Nacional	para	Eliminação	da	Filariose	Linfática”	foi	desencadeado	um	amplo	programa	visando	a	eliminação	dos	focos	ativos	e	reavaliação	de	antigas
áreas	endêmicas,	Belém	(PA),	na	região	Norte,	e	Maceió	(AL),	na	região	N	ordeste,	cidades	até	recentem	ente	consideradas	como	focos	ativos	no	Brasil,	estão	há	alguns	anos	sem	apresentar	consistentemente	infecção	humana	e	vetorial,	e	alcançaram	recentemente	a	interrupção	da	transmissão	da	parasitose,	constatada	a	partir	de	análises	criteriosas
estabelecidas	pela	OMS.	
Antigos	focos	como	Salvador	(BA)	e	Castro	Alves	(BA)	e	Florianópolis,	São	José	da	Ponta	Grossa	e	Barra	de	Laguna	(SC)	também	mostraram	a	interrupção	da	transmissão.	Isso	mostra	a	eficácia	das	medidas	de	controle	adotadas	nessas	cidades.	Atualmente	no	Brasil,	a	filariose	linfática	está	em	vias	^e	eliminação	inclusive	nas	quatro	cidades	da	região
metropolitana	de	Recife	no	litoral	Nordestino	(Recife,	Olinda,	Jaboatão	dos	G	uararapes	e	Paulista),	até	recentem	ente	consideradas	como	as	últimas	endêmicas	para	esta	parasitose	no	país	(Figura	35.10).	Nestas	últimas	localidades	há	alguns	anos,	os	índices	de	microfilarêmicos	atingiam	até	15%	em	algumas	comunidades	com	baixo	nível	socioeco-
^CURA	35.10.	Mapa	da	distribuição	geográfica	atualizada	das	filarioses	humanas	no	Brasil	(2015).	TULO	35	355	V	A	m	é	r	ic	a	s	,	a	natureza	focal	da	infecção	e	o	comproinsso	dos	países	endêmicos	com	os	programas	em	desen	he	vimento	sugerem	que	essa	meta	possa	ser	atingida	até	o	aso	previsto	de	eliminação	pela	proposta	global.	O	uso	da	DEC
diminui	significativamente	os	quadros	agudos	e	reduz	o	desenvolvim	ento	de	lesões	linfáticas	(quando	em	fase	inicial),	m	as	pacien	tes	com	intensa	hidrocele	ou	elefantíase	não	apresentam	melhora	após	o	tratamento.	O	tratam	ento	da	filariose	linfática	é	indicado	para	os	individuos	com	infecção	ativa,	independente	de	ur-esentarem	ou	não	m
anifestações	clínicas	relacionadas	.	~	a	presença	do	parasito.	Visa	prevenir	a	morbidade,	corrigir	as	alterações	provenientes	do	parasitismo	(linfana	e	.	linfedema,	hidrocele)	e	interromper	a	transmissão	para	■	n	o	s	hospedeiros.	Têm-se	tentado	novos	fármacos	e	esquemas	terapêu	ticos	alternativos	para	o	tratamento	da	parasitose,	princi	palmente
pelo	uso	com	binado	de	DEC	com	ivermectina	ou	albendazol.	A	ivermectina,	um	fármaco	semissintético	de	largo	espectro,	tem	sido	utilizado	em	diferentes	regiões	endêmicas	para	a	filariose	linfática.	Esse	medicamento	é	muito	eficaz	na	redução	da	microfilaremia	em	dose	única	de	200	pm/kg,	mas	não	atua	sobre	os	vermes	adultos,	não	elim	inando
com	pletam	ente	a	infecção.	O	bserva-se	que	meses	após	o	tratamento	com	ivermectina,	a	microfilaremia	reaparece	em	um	grande	número	de	pacientes.	Contra	o	parasito,	o	medicamento	utilizado	é	o	citrato	ie	dietilcarbamazina	(DEC).	A	dose	usual	recomendada	pela	OSIS	para	tratamento	individual	é	6	mg/kg	de	peso	corpoas.	dia.	via	oral,	durante
12	dias.	Esse	tratamento	poderá	ser	K	v	tid	o	várias	vezes,	se	necessário,	até	o	desaparecimento	m	.	parasitemia.	No	tratamento	em	massa,	realizado	em	áreas	cccn	elevada	endemicidade,	esse	medicamento	é	usado	em	a	se	única	de	6	mg/kg	de	6	em	6	meses	ou	anualmente.	A	I	EC	é	rapidamente	absorvida	pelo	trato	gastrointestinal,	■	igindo	pico
sérico	1	a	2	horas	após	a	administração	oral,	ruis	seu	mecanismo	de	ação	ainda	é	desconhecido.	Outro	medicamento	que	tem	sido	estudado,	o	albenda	zol,	não	tem	efeito	microfilaricida	em	curto	prazo	quando	administrado	em	dose	única.	Independente	do	efeito	sobre	a	W.	bancrofti,	o	uso	do	albendazol	associado	à	DEC	é	recomendado	pelo	seu	largo
espectro	anti-helmíntico,	uma	vez	que	pacientes	com	filariose	linfática	frequentemente	apresentam	coinfecção	com	parasitos	intestinais,	presentes	nas	áreas	onde	predominam	baixo	nível	socioeconômico	e	carência	em	saneamento.	A	OMS	recomenda	o	tratamento	do	hospedeiro	com	duas	drogas	simultaneamente	(DEC	+	ivermectina	ou	albendazol).
Durante	o	tratamento,	principalmente	nos	primeiros	3	Para	o	tratamento	em	massa,	preconizado	para	áreas	com	elevada	endem	icidade	(>	10%	de	m	icrofilarem	ia),	utiliza-se	a	DEC	em	dose	única	(6	mg/kg	peso)	de	6	em	6	meses	ou	anualmente	a	toda	a	população,	sem	se	fazer	previamente	exames	para	indicação	dos	parasitados.	-	ratam	en	to	•
Específico	—Quim	ioterápico	eo	o	s	áas.	o	paciente	pode	apresentar	reações	adversas	devidas	à	ic-sintegração	dos	parasitos,	como	febre,	cefaleia,	dores	no	ajrpo	e	nas	articulações,	mal-estar,	hematúria	transitória,	e	-r-ções	locais,	como	linfangite,	funiculite,	orquite.	Todas	essas	m	anifestações	tendem	a	desaparecer	espontanea	mente.	não	sendo
necessária	a	interrupção	do	tratamento.	O	ãrm	aco	induz	um	rápido	e	marcante	desaparecimento	das	■icrofilárias	da	circulação	sanguínea,	e	o	efeito	é	obser-	ido	já	nas	primeiras	horas	após	o	início	do	tratamento.	A	DEC	também	possui	considerável	ação	sobre	os	verr	e	s	adultos.	Evidências	diretas	foram	obtidas	de	pacientes	iue.	após	o	tratam	ento,
apresentavam	reações	nodulares	ecais	nos	linfáticos,	com	processo	granulomatoso,	enconde	eosinófilos	e	fibrose	progressiva	em	volta	dos	vermes	aruitos	mortos.	Evidência	indireta	da	ação	sobre	o	verme	jc	jlto	é	o	desaparecimento	das	microfilárias	após	o	traumento.	No	entanto,	às	vezes,	nem	todos	os	vermes	são	r	:	rtos,	mesmo	depois	de	repetidos
tratamentos.	A	DEC	tam	bém	é	o	m	edicam	ento	de	escolha	para	:s	casos	de	eosinofilia	pulm	onar	tropical	(EPT),	na	qual	rcentuada	melhora	clínica	ocorre	poucos	dias	após	o	início	áo	tratamento	e	a	função	pulm	onar	retorna	ao	normal	se	is	danos	no	órgão	não	foram	extensos.	
No	caso	da	EPT,	o	-	tamento	deve	ser	prolongado	flpr	até	30	dias.	:	-	-	TULO	35	•	Inespecífico	—Controle	da	Morbidade	Para	o	tratam	ento	do	linfedem	a	recom	enda-se	a	hi	giene	local	com	uso	de	água,	sabão	e,	quando	necessário,	administração	de	antimicrobianos	e	antifüngicos	tópicos	ou	antimicrobianos	sistêmicos,	para	combater	infecções	secun-
dárias	bacterianas	e/ou	fúngicas	que	agravam	o	quadro.	A	higiene	do	membro	afetado,	o	uso	de	compressas	frias,	fisioterapia	ativa,	drenagem	postural	e	repouso,	diminuem	o	edema	linfático,	mesmo	aqueles	avançados,	reduzindo	as	chances	de	evolução	para	elefantíase.	Deve-se	regular	mente	exercitar	o	membro	afetado	pelo	linfedem	a,	para
promover	o	fluxo	da	linfa,	e	melhorar	o	retomo	linfático	e	venoso.	O	uso	de	meias	elásticas,	por	compressão	externa,	auxilia	na	redução	do	edema.	O	tratamento	de	hidrocele	e	quilocele	deve	ser	feito	cimrgicamente.	Nos	casos	avan	çados	de	elefantíase	de	m	em	bros,	escroto	ou	m	am	a,	a	correção	cirúrgica	é	indicada,	mas	o	resultado	normalmente	é
insatisfatório.	357	O	nchocerca	volvulus	e	O	u	t	r	o	s	F	ila	r	id	e	o	s	H	um	anos	Gilberto	Fontes	Eliana	Maria	Maurício	da	Rocha	O	n	c	h	o	c	e	r	c	a	v	o	lv	u	lu	s	(	L	e	u	c	k	a	r	t	,	1	8	9	3	)	B	io	lo	g	fia	O	filarídeo	Onchocerca	volvulus	agente	da	oncocercose	no	ser	humano	é	encontrado	atualmente	em	35	países:	31	na	África	(ao	Sul	do	Saara),	um	na
península	Arábica	i	lêm	en)	e	três	nas	A	m	éricas	(G	uatem	ala,	V	enezuela	e	Brasil).	C	olôm	bia,	Equador	e	M	éxico,	que	até	recente	mente	eram	países	com	transm	issão	ativa	deste	parasito,	foram	em	2013,	2014	e	2015,	respectivam	ente,	os	p	ri	meiros	países	do	m	undo	certificados	pela	O	rganização	Mundial	de	Saúde	(OMS)	como	livres	da
transmissão	de	oncocercose,	após	o	sucesso	de	programas	de	eliminação	implementados	por	décadas.	Atualmente,	o	Programa	de	Elim	inação	da	O	ncocercose	nas	A	m	éricas	(OEPA)	tem	concentrado	esforços	nos	focos	nos	três	países	rem	anes	centes	e	a	expectativa	é	de	que	a	oncocercose	esteja	elimi	nada	do	continente	nos	próximos	anos.
Aproximadamente	119	m	ilhões	de	pessoas	vivem	em	áreas	endêmicas,	sob	o	risco	da	infecção.	A	oncocercose	atinge	cerca	de	18	milhões	de	pessoas	no	mundo	(mais	de	99%	na	África),	das	quais	500	mil	apresentam	graves	problem	as	visuais	e	aproxim	adam	ente	270	m	il	são	cegas	devido	ao	parasitism	o	(Figura	36.1).	Em	vista	disso,	essa	endem	ia	é
considerada	pela	OMS	como	um	grave	problema	de	saúde	pública,	sendo	um	o	b	stáculo	p	ara	o	desenvolvim	ento	socioeconômico.	Os	parasitos	possuem	sexos	distintos	e	vivem	eno	velados	em	oncocercomas	ou	nódulos	fibrosos	no	tecido	subcutâneo	humano.	Há,	geralmente,	um	casal	de	vermes	adultos	em	cada	nódulo,	cuja	localização	é	variável.
Nos	pacientes	do	México	e	da	Guatemala	os	nódulos	são	encon	trados	principalmente	no	couro	cabeludo;	na	Venezuela	e	em	países	da	Á	frica	são	vistos	no	tronco,	nas	nádegas	e	nos	cotovelos.	No	Brasil,	a	localização	dos	oncocercomas	depende	da	região	endêm	ica.	N	as	regiões	m	ontanhosas	(Roraima),	onde	o	vetor	é	o	Simulium	guianense,	os	nódu-
los	são	mais	frequentes	da	cintura	para	baixo,	local	da	picada	dos	insetos;	nos	vales	do	rio	Toototobi	(Amazonas),	onde	o	vetor	é	o	5.	oyapockense	que	pica	no	tórax,	no	pescoço	e	na	cabeça,	os	oncocercomas	são	mais	frequentes	nestas	partes	do	corpo.	A	oncocercose	é	também	conhecida	como	“cegueira	dos	rios”,	devido	a	sua	mais	séria	manifestação
clínica	e	porque,	nas	áreas	endêmicas,	o	inseto	vetor	(borrachudo)	é	abundante	nos	leitos	dos	rios.	Este	filarídeo	foi	descrito	em	Gana	na	África,	em	F875,	e	é	conhecido	nas	Américas	desde	1915,	quando	foi	encontrado	na	Guatem	ala.	Pos	te	rio	rm	e	n	te	,	sua	o	c	o	rrê	n	c	ia	foi	tam	b	ém	re	la	ta	d	a	no	México,	na	Venezuela	e,	em	1970	foi	descrito	um
foco	na	Colômbia.	N	o	Brasil,	o	primeiro	caso	autóctone	foi	rela	tado	por	Bearzoti	e	cols.	(1967),	no	qual	foram	removidos	dois	nódulos	contendo	vermes	adultos	na	cabeça	de	uma	criança,	filha	de	missionários	americanos	que	viviam	entre	os	índios	Yanomami	em	Roraima,	no	norte	do	país.	CAPÍTULO	36	As	fêmeas	medem	entre	30	e	50	cm	e	os
machos	entre	2	e	4	cm.	As	microfilárias	não	apresentam	bainha	de	reves	timento	(Capítulo	35	-	Figura	35.2),	medem	cerca	de	300	pm	de	comprimento	e	circulam	nos	linfáticos	superficiais	e	no	tecido	conjuntivo	da	pele,	mas	podem	ser	encontradas	também	na	conjuntiva	bulbar	do	hospedeiro	humano.	As	microfilárias	permanecem	nesses	locais	por
até	24	meses,	não	apresentam	periodicidade	e	podem,	em	alguns	casos,	alcançar	o	sangue,	sendo	eventualm	ente	encontradas	no	baço,	nos	rins	e	também	no	sedimento	urinário.	O	ciclo	biológico	do	parasito	(heteroxênico)	ocorre	entre	humanos	e	dípteros	do	gênero	Simulium,	popularmen	te	conhecidos	no	Brasil	como	“borrachudos”	ou	“piuns”.	São
quatro	as	espécies	vetoras	na	Am	azônia	brasileira:	Sim	ulium	guianense	(principal	responsável	pela	tran	s	missão)	e	S.	incrustatum	nas	regiões	de	elevadas	altitudes;	e	S.	oyapockense	nas	regiões	mais	baixas	(Capítulo	44).	O	S.	exiguum,	com	ampla	distribuição	geográfica,	é	conside	rado	vetor	da	oncocercose	nas	regiões	baixas	e	localidades
hipoendêmicas.	As	fêmeas	destes	dípteros	realizam	suas	atividades	hematofágicas	predominantemente	durante	o	dia;	suas	picadas	são	indolores	devido	às	propriedades	anestési-	359	FIGURA	36.1.	O	ncho	cerca	volvu	lus:	crianças	guiando	adultos	cegos	em	uma	vila	africana,	mostrando	o	sério	problema	desta	parasitose	em	algumas	regiões	(Tropical
Diseases	-	WHO).	(oncocercomas),	que	medem	desde	alguns	milímetros	até	3	cm	ou	mais	de	diâmetro	(Figura	36.2).	São	bem	delimitados	e	geralmente	móveis.	Nos	oncocercomas,	em	geral,	é	viste	apenas	um	casal	de	vermes,	mas	podem	ocorrer	vários.	Nos	tecidos	conjuntivo	e	subcutâneo	adjacentes	são	encontradas	tam	bém	m	icrofilárias.
Localizam	-se	principalm	ente	na	região	pélvica,	no	tórax	e	na	cabeça	(nuca,	couro	cabeludo	e	face).	De	forma	esférica	ou	ovoide	e	não	aderentes	a	pele,	os	nódulos	geralmente	são	indolores	(exceto	os	justa-articulares).	Enquanto	d%	parasitos	estão	vivos,	o	maior	problema	do	oncocercoma	é	estético.	Quando	os	vermes	morrem,	há	intenso	processo
inflamatório,	dor,	calcificação	e	aparecimento	de	fibrose.	O	diagnóstico	diferencial	deve	ser	feito	quando	houver	nódulos	e	lesões	dermatológicas.	Oncocercomas	devem	ser	diferenciados	das	adenopatias.	O	n	co	clerm	a	tite	ou	D	e	r	m	a	tite	O	ncocercosa	cas	da	saliva,	mas	em	seguida	provocam	incômodos	como:	coceira,	reações	alérgicas,	edema	e
febre.	As	fêmeas	dos	simulídeos,	ao	realizarem	o	hematofagismo,	também	sugam	o	líquido	tissular,	ingerindo	as	microfilárias	que	vão	para	o	intestino	e	posteriormente	para	o	tórax	do	inseto	e	transfor	mam-se	em	larvas	de	primeiro	estádio	(L	l).	Em	tomo	de	1	semana	a	L	l	transforma-se	em	L2	e,	depois	de	alguns	dias,	em	L3	ou	larva	infectante.	O
desenvolvimento	do	parasito	no	hospedeiro	invertebrado	ocorre	em	cerca	de	10	a	12	dias	em	condições	adequadas	de	temperatura	(25-30°C)	e	umi	dade	relativa	do	ar	em	tomo	de	80%.	As	larvas	infectantes	alcançam	a	probóscida	do	vetor	e,	por	ocasião	de	um	repasto	sanguíneo,	irão	penetrar	em	um	novo	hospedeiro,	dando	origem	a	vermes	adultos
no	tecido	subcutâneo,	que	iniciam	a	eliminação	de	microfilárias	aproximadamente	1	ano	após	a	infecção	(período	pré-patente	longo).	
As	m	icrofilárias	possuem	grande	capacidade	de	locomoção	e	espalham-se	pela	derme,	podendo,	muitas	vezes	invadir	os	tecidos	ocu	lares.	Um	casal	de	vermes	adultos	vive	aproximadamente	10	a	12	anos	e	cada	fêmea	libera	por	dia	em	tomo	de	1.000	microfilárias,	cuja	longevidade	é	de	até	24	meses.	E	causada,	principalmente,	pela	migração	das
micro	filárias	através	do	tecido	conjuntivo	da	pele.	E	uma	der	matite	eczematoide	extremamente	pruriginosa	seguida,	às	vezes,	de	liquenificação,	perda	de	pigm	ento	e	atrofia	da	pele	(Figuras	36.3	e	36.4A).	As	alterações	cutâneas	são	características	quando	a	pele	perde	elasticidade,	atrofia-se	e	pode	pender	em	pregas,	com	característica	de	velhice
precoce.	Segundo	M	oraes	e	cols.	(1974),	existe	relação	entre	o	número	de	microfilárias	e	o	grau	da	reação	cutânea,	ou	seja:	as	zonas	de	pele	aparentemente	normais	contêm	poucas	ou	nenhuma	microfilária;	as	pápulas	e	zonas	liquenificadas,	um	número	maior,	proporcional	à	intensidade	das	manifestações;	e	as	lesões	antigas,	representadas	por
fibrose	e	despigmentação	cutânea,	um	número	novamente	muito	baixo.	Essas	manifestações	cutâneas	só	ocorrem	apes	a	morte	das	microfilárias,	pois	enquanto	estão	vivas	não	ha	lesão	de	derme	evidente.	L	e	s	õ	e	s	O	cu	la	res	Constituem	a	mais	séria	manifestação	clínica	da	onco	cercose.	São	lesões	irreversíveis	dos	segmentos	anterior	e	M	a	n	ife	s
ta	ç	õ	e	s	C	lín	ic	a	s	As	alterações	clínicas	provocadas	pela	oncocercose,	causadas	principalm	ente	pelas	m	icrofilárias,	podem	va	riar	m	uito,	ocorrendo	desde	portadores	assintom	áticos	até	pacientes	com	lesões	cutâneas	e	oculares	graves.	As	microfilárias	deslocam-se	pelo	tecido	subcutâneo	e	quando	m	orrem	causam	m	anifestações	com	o	prurido
intenso,	irritação,	erupção	e	despigm	entação	da	pele.	Um	a	das	mais	graves	consequências	da	presença	de	microfilárias	do	verme	ocorre	nos	olhos	causando	a	cegueira.	A	morbidade	é	mais	frequente	em	comunidades	com	elevada	prevalência	de	parasitados.	O	período	de	incubação	é	longo,	ou	seja,	as	principais	manifestações	clínicas	da	oncocercose
ocorrem	de	1	a	3	anos	após	a	infecção	e	são:	O	n	cocercom	a	s	Os	helmintos	são	envolvidos	por	uma	cápsula	de	tecido	fibroso,	formando	os	nódulos	oncocercóticos	subcutâneos	360	FIGURA	36.2.	índio	Yanomami	com	oncocercoma	na	cabeça	(original	dos	profs.	Mário	de	Moraes,	Habib	Fraiha	e	Geovane	Chaves).	
CAPÍTULO	36	S	r»	a	e	5	rlim	H	a	a	re	lL	é	ü	l	irios,	N	*	c	o	o	trz	c	e	n	ente	m	ca	hebor	irer'.es	i	O	OS	JH5,O	m	m	r	c	ific	a	c	ã	:	ria	l	d	r.	i	»kjgKJfe	M	tia	s	rcosa	.	micToma	deruida.	as	nofia	dz	eas	são	rofia-se	velhice	relação	utànes_	rontêrr	;	liqueisidade	las	por	imenie	n	apos	não	ha	-	'Tenor	do	olho,	resultando	em	sério	comprometimento	_	são	e
podendo	levar	à	cegueira	completa.	Antes	da	:	r	_eira	total,	podem	aparecer	outros	distúrbios	como	;ç	-e	ira	noturna,	redução	do	cam	po	visual	periférico	e	mn	nuição	da	acuidade	visual.	Com	exceção	do	cristalino,	m	o	s	os	tecidos	do	olho	podem	ser	invadidos	pelas	microia	n	a	s	.	
que	são	encontradas	também	na	câmara	anterior.	As	-	crofilárias,	ao	morrer,	determinam	na	cómea	a	alteração	c	-ia	r	mais	comum	e	precoce	na	oncocercose,	conhecida	■	o	o	ceratite	punctata	(caracterizada	por	diminutos	pontos	at	:	pacificação),	que	se	agrava,	levando	à	ceratite	escleroBEte	com	a	opacificação	total	da	cómea	e	perda	da	visão.	A	ím
eip	io	,	apenas	pontos	esparsos,	esbranquiçados,	indicam	i	com	etim	ento	do	órgão	pelas	microfilárias.	
Com	o	passar	ac-s	anos	e	a	invasão	de	novas	microfilárias,	as	lesões	se	.	randem	(Figura	36.4-B).	As	lesões	oculares	(deficiência	?ral	parcial	ou	total)	só	aparecem	em	regiões	de	endemi:	cade	alta	e	em	pacientes	com	parasitismo	intenso.	D	isse	m	in	a	ç	ã	o	As	m	icrofilárias	podem	cair	na	corrente	sanguínea	via	sistem	a	linfático	e	dissem	inar-se	para
várias	partes	do	co	rp	o	,	sendo	en	c	o	n	tra	d	a	s	nos	g	lo	m	é	ru	lo	s	renais	(podendo	ser	elim	inadas	pela	urina),	líquido	cerebroespinhal,	atingindo	a	glândula	pituitária,	o	nervo	óptico	e	cerebelo.	Talvez	a	corrente	sanguínea	seja	a	via	por	onde	as	m	icrofilárias	atinjam	o	globo	ocular.	As	consequên	cias	da	dissem	inação	das	m	icrofilárias	pelos
diversos	órgãos	ainda	não	estão	bem	esclarecidas,	mas	poderiam	estar	relacionadas	com	as	reações	inesperadas	após	a	terapêutica,	como	vertigens,	desm	aios,	tosse	com	muco	e	urticária.	D	ia	g	n	ó	s	tic	o	C	línico	Pode	ocorrer	infartamento	dos	linfonodos	próximos	das	i	terações	cutâneas	ricas	em	microfilárias,	com	adenopatias.	se	a	obstrução
linfática	for	muito	intensa	e	demorada,	pode	correr	edema	linfático	e	fibröse	nas	áreas	atingidas.	Pelos	sinais	clínicos	apresentados	e	pela	sintomatologia	do	paciente	e	dados	epidemiológicos	pode-se	suspeitar	da	oncocercose.	É	im	portante	o	diagnóstico	diferencial	dos	nódulos	oncocercóticos	com	as	adenopatias,	principalmente	quando	localizados
nas	regiões	cervical,	axilar	e	inguinal.	É	necessário	também	distingui-los	de	lipomas,	cistos	sebáceos	ou	epidérm	icos	e	nódulos	devido	à	cisticercose.	N	estes	FIGURA	36.3.	O	nchocerca	volvulus:	Liquenificação	cutânea	em	índio	Yanomami,	provocada	pela	presença	de	microfilárias	(Original	de	Dr.	Ciovanini	Evelim	Coelho,	Ministério	da	Saúde).
FIGURA	36.4.	O	nchocerca	volvulus.	(A)	Liquenificação	cutânea,	provocada	pela	presença	de	microfilárias	(WHO	-	Scientific	Publication	ns	298,	1974);	(B)	Opacificação	da	córnea	(devido	à	microfilárias),	causando	cegueira	(Rassi	e	cols.,	1978).	L	esões	L	in	fá	tica	s	oncorrior	e	beça	.ane	CAPÍTULO	36	361	casos,	a	definição	do	diagnóstico	é	por	meio
do	exame	histopatológico.	
As	alterações	da	oncodermatite	podem	se	confundir	com	as	de	outras	dermatites	associadas	a	prurido,	edem	a,	erupção	papulosa,	descam	ação,	liquenificação	e	distúrbios	de	pigmentação.	O	diagnóstico	laboratorial	con	firma	a	parasitose.	L	a	b	o	ra	to	ria	l	Como	a	m	icrofilária	de	O.	volvulus	não	é	rotineira	mente	encontrada	na	circulação	sanguínea,	o
exam	e	de	sangue	por	gota	espessa	não	é	utilizado	para	o	diagnóstico	da	oncocercose.	O	diagnóstico	laboratorial	parasitológico	baseia-se	na	identificação	das	microfilárias	ou	do	verme	adulto.	A	iden	tificação	das	microfilárias	é	feita	utilizando	fragmentos	de	pele	obtidos	por	biópsia.	O	melhor	método	é	a	retirada	de	um	fragmento	superficial	da	pele,
com	cerca	de	2	mm	de	diâmetro	(“retalho	cutâneo”)	da	região	escapular	e/ou	qua	dril	ou	da	região	do	corpo	mais	afetada.	Esse	fragmento,	retirado	com	um	esclerótom	o,	é	incubado	por	15	a	30	minutos	com	gotas	de	solução	fisiológica	sobre	uma	lâmina	de	vidro	e	coberto	com	lamínula.	Em	alguns	minutos,	as	microfilárias	abandonam	o	fragmento	de
pele,	sendo	vistas	ao	m	icroscópio	m	ovim	entando-se	ativam	ente.	Pode	ser	necessário	retirar	múltiplos	fragmentos	de	pele	de	pacien	tes	com	infecções	leves.	Em	áreas	onde	ocorrem	infecções	concom	itantes	com	outras	espécies	de	filarídeos,	m	icro	filárias	de	M	ansonella	ozzardi	podem	estar	nos	capilares	sanguíneos	do	retalho	cutâneo,	dificultando
o	diagnóstico.	
Em	caso	de	dúvida,	deve-se	corar	as	m	icrofilárias	pelo	Giemsa	e	examinar	as	diferenças	morfológicas	(Capítulo	35	-	Figuras	35.1	e	35.2).	A	identificação	do	verme	adulto	se	dá	através	do	estudo	histopatológico	realizado	em	material	obtido	por	biópsia	de	nódulos.	A	ultrassonografia	também	pode	ser	usada	para	detecção	dos	nódulos	de	vermes	de	O.
volvulus	nos	tecidos	profundos.	M	étodos	de	diagnóstico	im	unológico	com	o	ensaio	im	unoenzim	ático	(ELISA	),	ou	m	oleculares	(PCR)	têm	sido	propostos,	como	alternativa	ao	exame	parasitológico.	O	método	de	ELISA	para	detecção	de	anticorpos	contra	O.	volvulus	mostra	sensibilidade	de	70	a	80%	e	especificidade	de	96	a	100%,	mas	o	diagnóstico
sorológico	não	consegue	distinguir	infecção	passada	de	atual.	Esses	m	étodos	têm	custos	elevados	e	ainda	não	são	usados	na	rotina.	A	padro	nização	de	um	método	imunológico	ou	molecular	evitaria	o	doloroso	exame	do	“retalho	cutâneo”	,	e	também	poderia	ser	útil	para	avaliação	de	programas	de	controle	e	eficácia	do	tratamento.	•	Exam	es	oftalm
ológicos:	são	de	grande	valia	para	verificar	a	presença	de	lesões	e	microfilárias.	Com	auxílio	de	uma	lâmpada	de	fenda	pode-se	identificar	microfilárias	no	humor	aquoso	e	na	câmara	anterior	do	olho.	•	Teste	de	Mazzotti:	quando	não	se	consegue	demons	trar	o	parasito	por	métodos	convencionais,	pode-se	utilizar	o	teste	de	Mazzotti	(diagnóstico	de
infecções	inaparentes	ou	assintom	áticas).	Este	teste	consiste	em	administrar,	por	via	oral,	50	mg	de	dietilcarbama-	362	zina	ao	paciente	e	verificar	após	algumas	horas,	o	aparecim	ento	de	prurido,	edem	a	e	derm	atite,	que	indicam	p	arasitism	o	por	O	nchocerca,	pois	estas	reações	alérgicas	do	hospedeiro	são	causadas	pela	morte	de	microfilárias	na
pele.	Estas	reações	podem	perm	anecer	por	até	24	horas.	O	teste	não	deve	ser	utilizado	em	indivíduos	com	parasitismo	evidente	e	deve	ser	realizado	com	acompanhamento	médico.	O	teste	de	Mazzotti	está	praticamente	abandonado	pela	possibilidade	de	graves	reações	adversas	na	pele^p	nos	olhos	do	paciente.	E	p	id	em	io	lo	g	fia	A	oncocercose	tem
uma	ampla	distribuição	na	África,	onde	se	localizam	mais	de	99%	dos	casos	mundiais.	Nas	A	m	éricas,	é	encontrada	na	atualidade	em	poucos	focos	isolados	distribuídos	por	três	países	(Guatemala,	Venezuela	e	norte	do	Brasil),	estando	próxim	o	de	se	conseguir	sua	eliminação.	A	cegueira	por	oncocercose	é	considerada	eli	minada	nas	Américas	desde
1995.	N	a	ep	idem	iologia	da	parasitose	existem	três	elos	fundam	entais:	o	ser	hum	ano	parasitado,	que	é	fonte	de	infecção,	o	Sim	ulium	,	que	é	o	transm	issor,	e	o	humano	suscetível.	Quanto	ao	ser	humano	parasitado,	é	sabido	que	apenas	aquele	que	apresenta	um	índice	de	microfilariodermia	superior	a	cinco	microfilárias	por	m	iligrama	de	pele	é
considerado	fonte	de	infecção	eficiente.	A	oncocercose	pode	se	instalar	em	qualquer	indivíduo,	independentemente	de	raça,	idade	e	gênero.	E	mais	rara	antes	do	quarto	ano	de	vida,	e	a	prevalência	eleva-se	nas	populações	acima	desta	idade	até	os	30	anos,	mantendo-se	estacionária	ou	declinando	lentam	ente	entre	os	m	ais	velhos.	O	grau	de
endemicidade	numa	região	está	relacionado	com	a	proxi	midade	de	criadouros	de	Simulium,	que	são	principalmente	águas	encachoeiradas	(Capítulo	44).	N	a	Á	frica,	onde	o	principal	vetor	é	o	S.	damnosum,	O.	volvulus	já	foi	encon	trada	parasitando	também	gorilas	e	chimpanzés.	No	Brasi.	e	demais	países	americanos	este	filarídeo	só	foi	detectado	em
humanos.	No	Brasil,	o	foco	está	restrito	aos	indígenas	da	etnia	Yanomami	no	norte	do	Estado	do	Amazonas	(vale	do	rio	Toototobi	e	áreas	adjacentes)	e	em	Roraima	(ao	longo	do	rio	Auaris	e	serra	dos	Surucucus),	que	se	relaciona	com	os	focos	do	sul	da	Venezuela	(Figura	36.5).	Em	estudo	realizado	em	1973	por	M	oraes,	Fraiha	e	Chaves,	entre	os
Yanomami,	na	região	do	rio	Toototobi	(AM),	foram	encon	trados	62,6%	infectados	entre	91	índios	examinados	pe.s	biópsia	de	pele;	38,1%	apresentavam	oncocercomas	e	do	s	já	apresentavam	lesões	oculares.	Ao	estudarem	57	índi:	s	na	serra	dos	Surucucus	(R	oraim	a),	em	pregando	d	u	p	';	biópsia	de	pele,	95%	estavam	parasitados.	Esses	e
outr:estudos,	na	época,	comprovaram	a	existência	da	oncocer	cose	no	Brasil,	na	região	Yanomami,	principalmente	e—	tomo	da	serra	do	Parima,	fronteira	com	a	Venezuela.	Co—	a	criação	do	Distrito	Sanitário	Yanomami,	o	Ministério	àz	Saúde	implantou,	em	1993,	o	Programa	para	elim	inaçi:	da	O	ncocercose	no	B	rasil,	tratando	(com	iverm	ectim	t	e
acom	panhando	os	indígenas	parasitados.	Como	par.:	deste	Programa,	Coelho	e	cols.	(1998)	examinaram	3	.9	'-	CAPÍTULO	X	hospedeiro,	o	parasito	pode	se	dispersar,	caso	encontre	um	bom	vetor	em	outras	áreas.	-;:g	e	n	a	s,	nas	200	com	unidades	Yanomami	existentes,	ncontrando	78	comunidades	hiperendêmicas	(prevalência	60%);	37	comunidades
mesoendêmicas;	57	comunidades	■	poendêmicas;	e	28	comunidades	sem	parasitados	(Figura	36.5).	As	comunidades	com	maiores	prevalências	foram:	Xitei	(97,9%	de	exam	es	positiv	o	s),	H	om	oxi	(88,7%	),	Tukuxim	(85,3%	),	Surucucu	(80,6%	),	Balawaú	(76,6%)	Figura	36.5).	
Atualmente,	o	foco	de	oncocercose	entre	os	Yanomami,	compartilhado	por	Brasil	e	Venezuela,	é	o	maior	desafio	para	a	eliminação	da	oncocercose	nesses	dois	países.	Este	foco	apresenta	dificuldades	específicas:	(a)	uma	população	e	área	geográfica	dividida	por	uma	fronteira	política;	(b)	difícil	acesso	físico	em	ambos	os	países	(área	de	selva);	e	(c)	as
comunidades	afetadas	são	nômades.	Nas	últimas	décadas	existiu	o	risco	da	disseminação	cesta	parasitose	para	outras	regiões	do	Brasil,	uma	vez	que,	ia	área	dos	índios	Yanomami,	principalmente	na	serra	dos	Surucucus,	há	grandes	jazidas	minerais	ricas	em	ouro,	dia	mante	e	cassiterita,	que	são	frequentemente	invadidas	por	garimpeiros	que
permanecem	algum	tempo,	deslocando-se	cepois	para	diferentes	partes	do	país.	Como	a	microfilária	ca	O.	volvulus	é	capaz	de	sobreviver	vários	m	eses	no	A	intervenção	m	ediante	tratam	entos	coletivos,	com	altas	coberturas	em	área	endêmica	da	população	Yanomami	é	a	m	edida	fundam	ental	para	se	alcançar	a	m	eta	de	eli	m	inação.	Os	resultados
dos	inquéritos	recentes	entre	os	Yanomami	no	Brasil	mostram	uma	evolução	notável	e	sig	nificativa	quanto	à	redução	da	oncocercose,	estando	muito	perto	de	ser	alcançada	a	interrupção	da	transmissão.	■\	Waikás	I—	Palimiú	Uraricoer;	Auaris	Tukuxim	%/Nomandia	Ericó	Ilha	de	Maracá	.	Alto	M	ucajaí	(Missão)	\	Alto	Alegre	Parafuri	V	EN	EZU	ELA
Maloca	paapiú	Surucucu	Xitei	(Xidea)	Paapiú	novo	Homoxi	□	-V	B	aixo	J	M	ucajaí	,	Mucajaf	Alto	Catrimani	Balawaú	Maturacá	p	□	Marari	□	Marauiá	,	Amazonas	São	Gabriel	Cachoeira	Padauari	Caracaraí	Missão	Catrimani	—	Baixo	Catrimani	Novo	Deminí	GUIANA	■Ajarani	#Toototobi	Dem	iní	Bonfim	Ajuricaba	Sao	Luiz	•	São	João	da	Baliza	Roraima
Santa	Izabel	do	Rio	Negro	Nível	de	endemicidade	>	60%	■	Hiperendêmica	•	Cidades	#	Mesoendêmica	21	a	59%	0	a	20%	D	Não	endêmica	0%	FIGURA	36.5.	Distribuição	geográfica	da	O	nchocerca	volvulus	no	Brasil	(1999),	Distrito	Sanitário	Yanomami:	Norte	do	Amazonas	e	Roraima.	Notar	os	diferentes	níveis	de	endemicidade.	(Gentilmente
fornecido	pelo	Dr.	Giovanini	Evelim	Coelho,	Ministério	da	Saúde.)	CAPÍTULO	36	P	r	o	fil	ax	ia	A	profilaxia	da	oncocercose	é	extrem	am	ente	difícil,	trabalhosa	e	lenta.	Consiste	principalmente	no	tratamento	dos	parasitados	com	terapêutica	adequada	e	combate	ao	inseto	vetor	“borrachudo”	com	o	uso	de	larvicidas	e	inseti	cidas	biodegradáveis,	cuja
aplicação	é	complicada	devido	aos	tipos	de	criadouros,	situados	em	áreas	de	difícil	acesso	representadas	pelos	rios	com	cachoeiras	e	corredeiras	(Capítulo	44).	Deve-se	fazer	a	proteção	dos	humanos	sadios	com	uso	de	repelentes	e	roupas	adequadas,	o	que	não	é	fácil	devido	às	condições	sociais	e	climáticas	das	regiões	endêmicas.	O	controle	baseia-se
principalmente	na	redução	da	carga	parasitária	da	população,	sendo	recom	endado	o	tratam	ento	em	m	assa	com	iverm	ectina	em	dose	única	semestral	ou	anual.	Para	se	evitar	a	disseminação	da	parasitose,	é	necessá	rio	o	exame	de	todo	migrante	que	tenha	permanecido	por	algum	tempo	em	áreas	endêmicas.	Por	exemplo,	no	Brasil,	garimpeiros,
soldados	do	exército,	missionários,	ou	qual	quer	outra	pessoa	que	tenha	tido	contato	prolongado	com	os	índios	Yanomami.	T	r	a	ta	m	e	n	to	Até	o	final	da	década	de	1980	o	tratamento	da	oncocer	cose	em	larga	escala	era	impraticável,	pois	os	compostos	disponíveis	(dietilcarbamazina,	suramina)	eram	dispensa	dos	sob	estrito	controle	médico,	devido	às
sérias	reações	adversas	que	comprometiam	inclusive	a	vida	dos	pacientes.	A	ivermectina,	um	antiparasitário	pertencente	à	classe	das	lactonas	macrocíclicas,	inicialmente	de	uso	exclusivo	em	parasitologia	veterinária,	foi	liberada	para	uso	em	humanos	em	1987.	Desde	então	é	o	medicamento	de	escolha	para	o	tratamento	da	oncocercose.	A
ivermectina	estimula	a	libera	ção	do	ácido	gama-aminobutírico	(GABA)	nas	terminações	nervosas	dos	parasitos,	inibindo	a	transmissão	de	impulsos	nervosos,	provocando	em	consequência	sua	paralisia	e	morte.	O	tratamento	recomendado	pela	OMS	é	dose	única	de	150	a	200	pg/kg	de	peso	(via	oral)	administrada	semestralmente	ou	anualmente	para
ser	efetiva.	Esta	dose	destrói	as	microfilárias,	impedindo	a	ampliação	das	lesões	cutâneas	e	também	atenuando	ou	impedindo	o	acometimento	do	globo	ocular.	Quando	há	morte	de	microfilárias	na	pele,	o	paciente	pode	apresentar	reações	gerais	(edemas,	pruridos,	febre,	mialgia,	cefaleia,	vômito,	dispneia),	porém	menos	pronunciadas	que	as
provocadas	por	outros	medicamentos.	Embora	a	ivermec	tina	seja	eficaz	contra	microfilárias,	não	tem	efeito	sobre	os	vermes	adultos.	O	tratamento	recomendado	com	dose	única	semestral	de	150	a	200	pg/kg	de	peso	é	suficiente	para	pre	venir	o	desenvolvimento	de	lesões	oculares.	A	iverm	ectina	tam	bém	tem	sido	recom	endada	em	campanhas
profiláticas,	e	seu	emprego	em	tratamento	em	massa	com	doses	únicas	semestrais/anuais,	juntamente	com	medidas	de	combate	ao	vetor,	tem	reduzido	a	prevalência	e	incidência	da	doença	nas	regiões	endêmicas.	Nas	Américas,	com	o	apoio	do	“Programa	de	Eliminação	da	Oncocercose	nas	Américas”	(OEPA),	uma	estratégia	de	tratamento	com
ivermectina	em	duas	doses	anuais	em	pelo	menos	85%	das	populações	elegíveis	em	todas	as	comunidades	endêmicas	dos	países	endêm	icos	está	m	ostrando	bons	resultados,	sendo	efetiva	na	redução	da	transmissão	ou	mesmo	elimi	nação	dessa	parasitose.	
A	avaliação	oftalmológica	realizada	nos	últimos	anos	tem	demonstrado	que	a	enfermidade	ocu	lar	(ceratite	punctata	e	microfilárias	na	câmara	anterior	dc	olho)	tem	diminuído	significativamente	nesses	focos,	com:	também	as	prevalências	de	parasitados.	Apesar	de	as	reações	adversas	observadas	nos	pacien	tes	serem	mais	brandas	que	as	causadas
por	outros	medi	camentos	no	tratamento	da	oncocercose,	a	ivermectina	;	contraindicada	em	gestantes	e	lactentes.	Reações	adversai	graves	podem	eventualm	ente	ocorrer	em	pessoas	com	elevada	carga	parasitária	de	Loa	loa	(filarídeo	encontrad	na	África).	Em	relação	aos	vermes	adultos,	na	ausência	de	medi	cam	ento	eficaz,	pode-se	fazer	a	rem	oção
cirúrgica	dos	nódulos	palpáveis.	B	r	u	g	ia	m	a	la	y	i	(B	u	c	le	y	e	E	d	e	s	o	n	,	1	9	5	6	)	e	B	r	u	g	ia	tim	o	r	i	(P	a	rto	n	o	,	1	9	1	!	'	B	ru	g	ia	m	a	la	y	i	e	B	r	u	g	ia	tim	o	r	i,	a	ssim	com	o	a	Wuchereria	bancrofti	(capítulo	anterior),	também	são	cau	sadoras	da	filariose	linfática	humana,	mas	não	são	encon	tradas	no	Brasil	nem	nas	Américas	e	África.	A	B	ru	g
ia	m	a	la	yi	é	en	c	o	n	tra	d	a	no	Sul	e	Sudeste	da	Á	sia,	e	no	Pacífico	O	riental,	notadam	ente	na	índia	Indonésia,	Malásia,	Filipinas	e	Tailândia.	
A	Brugia	timor	é	encontrada	no	Leste	da	Indonésia,	nas	ilhas	de	Timor	e	pequenas	ilhas	adjacentes.	Dos	aproxim	adam	ente	12	!	milhões	de	portadores	de	filariose	linfática	no	mundo,	9041	estão	infectados	por	W.	bancrofti	e	os	remanescentes	por	B	malayi	ou	B.	timori	(minoria).	A	B.	malayi	pode	parasitar	humanos,	primatas,	anim	ai	dom	ésticos
(principalm	ente	gatos)	e	anim	ais	silvestre:	enquanto	a	B.	timori	só	infecta	seres	humanos.	Os	verme:	adultos,	de	ambas	as	espécies,	têm	aspecto	branco	leitos:	e	são	encontrados	nos	vasos	linfáticos	dos	hospedeiro:,	com	aspecto	semelhante	à	W.	
bancrofti	(mas	são	meno	res),	os	m	achos	m	edem	em	torno	de	2	cm	e	as	fêmeas	medem	aproxim	adam	ente	5	cm.	As	m	icrofilárias	desta:	espécies	também	apresentam	“bainha”	de	revestimento	e	são	diferenciadas	das	de	outros	filarídeos	de	acordo	com	dimensões,	espaços	cefálicos	e	núcleos	caudais	(Capítulo	35	-	Figura	35.2).	
As	microfilárias	de	B.	malayi	medem	em	tomo	de	230	pm	de	comprimento,	podem	se	apresentar	no	sangue	periférico	do	hospedeiro	sob	a	forma	periódica	noturna	(maior	frequência)	ou	sob	as	formas	subperiódica	ou	aperiódica	(menos	comum),	dependendo	da	área	endê	mica.	Ambas	as	espécies	de	Brugia	podem	ser	encontrada:	em	áreas	endêmicas
para	W.	bancrofti	e	podem	coinfectar	o	mesmo	hospedeiro	humano,	mas	são	transm	itidas	por	diferentes	espécies	de	insetos	vetores.	B.	malayi	é	trans	mitida	primariamente	por	espécies	de	Mansonia,	Aedes	e	Anopheles,	embora	mosquitos	Culex	também	possam	atuar	como	vetores.	A	forma	periódica	noturna	é	transmitida	por	mosquitos	dos	gêneros
Anopheles	e	Mansonia,	e	a	forma	subperiódica	ou	aperiódica	é	transmitida	principalmente	por	mosquitos	do	gênero	Mansonia.	Microfilárias	de	B.	timori	apresentam	periodicidade	noturna	no	sangue	periférico	do	CAPÍTULO	35	-ospedeiro	e	são	transmitidas	exclusivamente	por	mosqui	tos	do	gênero	Anopheles.	O	ciclo	biológico	destes	parasitos	e
semelhante	ao	da	W.	bancrofti.	As	m	anifestações	clínicas	causadas	por	essas	duas	espécies	de	p	arasito	s	em	hum	anos	são	parecidas	com	aquelas	causadas	pela	W.	bancrofti,	exceto	que	alterações	genitais	são	muito	raras	e	as	renais	não	são	verificadas	no	rarasitismo	pelo	gênero	Brugia.	Os	sintomas	causados	por	Brugia	aparecem	mais	cedo	que
aqueles	causados	por	W.	
■'ancrofti.	O	diagnóstico	e	o	tratamento	são	realizados	da	mesma	forma	que	os	descritos	para	W.	bancrofti	(Capítulo	35).	Um	teste	de	imunocromatografia	rápida	usando	antígeno	recombinante	Bm	Rl	para	a	detecção	de	lgG4	foi	desenvol	vido	para	o	diagnóstico	de	infecção	por	Brugia	malayi	e	B.	timori	(Brugia	Rapid	Test).	A	filariose	devida	a
parasitos	do	gênero	Brugia,	assim	como	a	filariose	bancroftiana,	também	é	alvo	do	Programa	Global	para	Elim	inação	da	Filariose	Linfática	desenca	deado	pela	OMS.	
M	a	n	s	o	n	e	íía	o	z	za	r	,■Ai	(Ma	n	s	o	n	,	1897)	A	M	ansonella	ozzardi	é	o	único	filarídeo	hum	ano	autóctone	das	Américas,	com	focos	desde	o	México	até	a	Argentina.	Na	América	Central	é	encontrada	no	Panamá,	G	uatem	ala	e	grande	núm	ero	de	ilhas	do	C	aribe	como	Trinidad	e	Tobago,	São	Vicente,	Santa	Lúcia,	Martinica,	T<	r-jnica,	Antígua,
Barbados,	Guadalupe,	Haiti,	República	D	nnm	icana	e	Porto	Rico.	N	a	A	mérica	do	Sul	ocorre	na	C	im	bia,	Venezuela,	Guiana,	Surinam	e,	Peru,	Bolívia,	í	n	s	il	e	Norte	da	Argentina.	Esse	parasito	foi	descrito	pela	rraneira	vez	no	Brasil	pela	Dra.	Maria	Deane	em	1949,	em	Manaus,	Amazonas.	No	Brasil	os	focos	estão	no	Amazonas	«em	com	unidades
ribeirinhas	e	indígenas),	em	Roraim	a	■entre	os	indígenas	Macuxi),	Mato	Grosso	(entre	os	indí	genas	do	Alto	rio	Xingu)	e	recentemente	foram	também	centificados	focos	em	comunidades	ribeirinhas	e	indígeus	no	estado	do	Acre,	na	fronteira	com	o	Amazonas.	No	estado	do	A	m	azonas	detectam	-se	elevadas	prevalências	oe	m	icrofilarêm	icos	(acim	a
de	20%	)	em	ribeirinhos	no	no	Purus,	rio	Ituxi,	no	alto	rio	N	egro,	ao	longo	do	rio	Solimões,	em	Pauini	e	Boca	do	Acre.	



A	mansonelose	afeta	m	ncipalmente	indivíduos	do	gênero	masculino	e	mais	idov>.	que	têm	suas	atividades	diárias	ligadas	ao	campo	ou	às	~argens	dos	rios	(pescadores	ou	agricultores).	A	fêmea	do	parasito	mede	entre	6	e	8	cm	de	compri	mento,	e	o	macho	entre	2,5	e	3	cm.	Pouco	se	sabe	sobre	^	j	tempo	de	vida,	mas	estima-se	que	tenham	uma
longe■	iade	de	6	a	8	anos.	Os	vermes	adultos	são	encontrados	i	e	mesentério,	no	tecido	conjuntivo	subperitoneal,	e	nas	nembranas	serosas	da	cavidade	abdominal	do	hospedeiro	mmano.	
As	microfilárias	são	pequenas	(aproximadamente	I	0	(im),	não	possuem	“b	ainha”	de	revestim	ento,	têm	cauda	fina	sem	núcleos	no	final	(Figura	36.6)	e	são	encon~	id	as	no	sangue	periférico	do	hospedeiro	hum	ano	sem	_rresentar	periodicidade.	
Como	também	podem	ser	encon~	idas	em	capilares	no	tecido	subcutâneo	de	parasitados,	a	e\	e-se	fazer	o	diagnóstico	diferencial	com	microfilárias	ae	O.	volvulus.	J-FÍTULO	36	FIGURA	36.6.	Microfilária	de	M	a	n	so	n	ella	o	z	z	a	rd	i	em	gota	espessa	de	sangue	corada	com	Giemsa.	
Observar	a	ausência	de	"bainha"	de	revestimento.	(Original	dos	Profs.	Gilberto	Fontes	e	Eliana	M.	
Mauricio	da	Rocha.)	O	ciclo	biológico	envolve	humanos	e	insetos.	A	trans	m	issão	é	feita	por	dípteros	Ceratopogonidae	do	gênero	C	ulicoides	(m	aruim	ou	m	osquito	pólvora)	na	A	m	érica	C	entral	e	nas	ilhas	do	Caribe.	N	a	A	m	érica	do	Sul,	os	transm	issores	são	simulídeos	(pium	ou	borrachudo).	
No	Brasil,	três	espécies	de	simulídeos	são	incriminadas	como	transmissores	de	M.	ozzardv.	Simulium	amazonicum	e	S.	argentiscutum	no	Amazonas	e	S.	oyapockense	em	Roraima.	No	Mato	Grosso	ainda	não	se	sabe	quais	as	espécies	trans	missoras.	Nos	hospedeiros	invertebrados,	as	microfilárias	ingeridas	durante	um	repasto	sanguíneo	em	um
indivíduo	parasitado	desenvolvem	-se	entre	9	e	14	dias,	até	larvas	L3	infectantes,	que	migram	para	a	probóscida	e	irão	atin	gir	novo	hospedeiro	vertebrado	em	um	próxim	o	repasto	sanguíneo.	Ao	penetrarem	no	hospedeiro	humano,	essas	larvas	irão	se	desenvolver	até	vermes	adultos	em	período	de	aproximadamente	1	ano.	A	patogenicidade	da	M.
ozzardi	ainda	não	é	bem	definida,	sendo	a	maioria	das	pessoas	infectadas,	assintomáticas.	Entretanto,	o	parasito	pode	causar	no	hospedeiro	sintom	as	e	sinais	com	o	febre,	cefaleia,	tontura,	dores	articulares	(principalm	ente	nos	jo	elh	o	s	e	tornozelos),	frieza	e	formigamento	nas	pernas,	linfadenopatia,	adenite	inguinocrural,	placas	eritem
atopruriginosas	e	edem	as	de	membros	inferiores.	O	paciente	pode	apresentar	eosinofilia	sanguínea,	e	os	sinais	e	sintomas	são	mais	evidentes	em	indivíduos	com	alta	parasitem	ia.	Estudos	recentes	tentam	m	ostrar	associação	entre	a	ocorrência	de	altera	ções	oculares	com	a	mansonelose,	mas	isso	ainda	não	está	comprovado.	O	diagnóstico
parasitológico	no	indivíduo	baseia-se	na	busca	e	identificação	de	microfilárias	no	sangue,	utilizando	as	mesmas	técnicas	já	descritas	para	detecção	de	m	icro	filárias	de	W.	bancrofti,	como	gota	espessa	de	sangue	ou	esífegaço	sanguíneo	e	filtração	de	sangue	em	membrana	de	policarbonato	(Capítulo	35).	O	tratam	ento	recom	endado	é	iverm	ectina	em
dose	única	de	150	a	200	pm/kg	de	peso	(via	oral),	administrada	semestralmente	ou	anualmente,	como	na	oncocercose.	Não	se	conhece	medicamento	que	elimine	os	vermes	adultos	e,	365	portanto,	o	tratam	ento	disponível	é	eficaz	na	eliminação	das	microfilárias.	Esta	dosagem	é	suficiente	para	eliminar	as	microfilárias	do	sangue	ou	reduzir	a
microfilaremia	em	poucas	horas.	
A	dietilcarbamazina	não	é	eficaz	na	elimina	ção	das	microfilárias	de	M.	
ozzardi.	Trabalho	realizado	por	Basano	e	cols.	(2014)	com	ribeirinhos	no	Amazonas	mostrou	a	eficácia	da	ivermectina	em	dose	única	de	150	pm	/kg	de	peso	para	tratar	infecções	por	M.	ozzardi.	Os	74	pacientes	tratados	tiveram	redução	total	de	m	icrofilaremia	nos	prim	eiros	dias,	que	persistiu	até	360	dias	após	o	tratamento,	sem	apresentarem
reações	adversas	relevantes.	A	supressão	prolongada	de	microfila	remia	(12	meses)	e	ausência	de	eventos	adversos	graves	sugerem	a	possibilidade	de	usar	esta	medicação	para	con	trole	da	mansonelose.	M	a	n	s	o	n	e	lla	p	e	r	s	ta	n	s	(M	a	n	so	n	,	1	8	9	1	)	A	Mansonella	perstans,	conhecida	anteriormente	como	Dipetalonema	perstans,	é	encontrada	na
Á	frica	tropical,	onde	tem	ampla	distribuição	e	elevadas	prevalências	em	países	como	Zaire,	Gana,	Serra	Leoa,	Zâmbia,	Nigéria,	Uganda	e	Senegal.	
Em	alguns	países	ocorrem	juntamente	com	outros	filarídeos	como	Loa	loa	e	Onchocerca	volvulus.	Nas	Am	éricas	é	encontrada	no	M	éxico,	Panamá,	na	Colômbia,	Venezuela,	Guiana,	no	Suriname	e	em	Trinidad	e	Tobago.	No	Brasil,	sua	ocorrência	foi	assinalada,	há	pou	cos	anos,	na	região	do	Alto	Rio	Negro,	no	Amazonas,	na	fronteira	com	a	Colômbia,
ocorrendo	concomitantemente	com	a	M.	ozzardi.	O	macho	mede	em	torno	de	4	cm	e	a	fêmea,	aproximadamente	8	cm.	Os	vermes	adultos	vivem	no	mesentério	e	na	cavidade	peritoneal	de	humanos	e	algu	mas	espécies	de	macacos.	As	microfilárias	medem	cerca	de	200	pm,	não	possuem	“bainha”	de	revestimento	e	são	encontradas	no	sangue	periférico
sem	exibir	periodicidade.	Diferem	das	microfilárias	de	M.	ozzardi,	pois	estas	apre	sentam	os	núcleos	caudais	em	uma	fileira	e	a	M.	perstans	em	duas	fileiras	atingindo	a	extremidade	caudal,	que	é	mais	grossa	(Capítulo	35	-	Figura	35.2).	Apresenta	maiores	pre	valências	nos	indivíduos	adultos	do	que	nos	mais	jovens	e	é	significativamente	mais
prevalente	no	gênero	masculino	em	relação	ao	feminino.	Na	África,	a	transmissão	é	feita	por	dípteros	do	gênero	Culicoides	de	várias	espécies.	Na	América	Latina	os	veto	res	não	são	ainda	bem	definidos,	mas	também	se	acredita	que	sejam	do	gênero	Culicoides.	O	ser	humano	é	a	prin	cipal	fonte	de	infecção,	ainda	que	alguns	símios	africanos	sejam
considerados	reservatórios.	A	maioria	das	infecções	é	assintomática,	mas	em	alguns	casos,	o	portador	pode	apre	sentar	febre,	reações	alérgicas,	edemas,	prurido	cutâneo,	dores	no	corpo	e	nas	articulações	e	fadiga.	As	microfilárias	são	encontradas	no	sangue	e	para	o	diagnóstico	são	utilizados	exames	semelhantes	aos	já	des	critos	para	W.	bancrofti	e
M.	ozzardi,	com	sangue	colhido	a	qualquer	hora	do	dia,	já	que	as	microfilárias	são	aperió	dicas	(Capítulo	35).	Em	áreas	de	ocorrência	conjunta	com	M.	ozzardi,	ou	ainda	O.	volvulus	e	L.	
loa,	é	necessário	o	diagnóstico	diferencial	e	para	isso	é	importante	reconhecer	as	diferenças	morfológicas	interespecíficas	entre	as	micro	filárias	(Capítulo	35	-	Figura	35.2).	366	O	medicamento	comumente	utilizado	para	o	tratamento	da	M.	perstans	é	a	dietilcarbamazina	(DEC)	na	dosagem	de	6	mg/kg/dia	durante	21	dias.	Contudo,	apresenta-se	às
vezes	ineficaz,	por	isso	são	necessários	repetidos	ciclos	de	tratamento	para	eliminar	a	infecção.	M	a	n	s	o	n	e	lla	s	tr	e	p	to	c	e	r	c	a	(M	a	cfie	e	C	orson	,	1	9	2	2	)	#	A	Mansonella	streptocerca,	conhecida	anteriormente	como	Dipetalonema	streptocerca,	é	encontrada	em	áreas	de	florestas	tropicais	no	oeste	e	centro	da	África,	princi	palmente	Gana,
Congo	e	Zaire.	Os	vermes	adultos	fêmeas	medem	em	tomo	de	2,5	cm	de	comprimento	e	os	machos	em	tomo	de	1,7	cm,	e	vivem	na	derme	e	no	tecido	subcutâ	neo	de	macacos	e	humanos,	de	preferência	no	dorso.	As	microfilárias,	sem	bainha,	medem	em	tomo	de	210	pm	de	comprimento	(Capítulo	35	-	Figura	35.2),	não	circulam	no	sangue	e	são
encontradas	no	tecido	subcutâneo,	podendo	ser	confundidas	com	as	de	O.	volvulus.	
Os	vetores	são	Ceratopogonidae	(Diptera)	da	espécie	Culicoides	grahami.	conhecidos	como	maruins	ou	mosquitos	pólvora.	O	parasito	é	considerado	em	geral	apatogênico,	mas	as	manifestações	clínicas,	quando	presentes	são:	dermatite	com	prurido	intenso,	progredindo	com	linfangites,	adenopatia	inguinal	e	linfedema,	acometendo	principalmente	os
membros	inferiores.	Deve-se	fazer	o	diagnóstico	diferencial,	principalmente	com	a	O.	volvulus,	pois	ambas	são	localizadas	no	tecido	subcutâneo.	Uma	característica	marcante	é	que	a	microfilária	de	M.	streptocerca	possui	cauda	grossa	e	encurvada,	tipo	gancho	(Capítulo	35	-	Figura	35.2).	As	técnicas	de	diagnóstico	parasitológico	são	as	mesmas
utilizadas	para	o	diagnóstico	de	microfilárias	da	Onchocerca	volvulus	(ver	neste	capítulo).	O	tratamento	com	a	dietilcarbamazina	(DEC)	é	eficaz	em	indivíduos	parasitados	com	idade	acima	de	10	anos	em	doses	de	100	mg,	três	vezes	ao	dia	durante	20	dias.	A	DEC	é	micro	e	macrofilaricida	para	esse	parasito.	A	ivermectina	em	dose	única	de	200	pm/kg
de	peso	mostra	ação	microfilaricida.	A	reação	adversa	mais	comum	no	tratamento	com	a	ivermectina	ou	a	DEC	é	o	prurido,	que	pode	ser	moderado	ou	intenso.	O	tratamento	com	DEC	pode	levar	o	paciente	a	apresentar	pápulas	cutâneas	contendo	vermes	adultos	mortos.	D	ir	o	f	ila	r	ia	im	m	itis	(L	eid	y,	1	8	5	6	)	A	Dirofilaria	immitis	é	um	filarídeo
encontrado	em	cães,	lobos,	raposas	e	felídeos,	atingindo	eventualmente	hum	anos	(hospedeiros	acidentais).	Q	uando	o	parasito	infecta	canídeos	e	felídeos	causa	a	doença	dirofilariose.	
A	D.	
immitis	tem	ampla	distribuição	geográfica,	ocorrendo	em	áreas	tropicais,	subtropicais	e	temperadas,	principal	mente	em	regiões	costeiras.	Nos	hospedeiros	definitivos	(canídeos	e	felídeos),	os	vermes	adultos	têm	como	hábitat	o	coração	(ventrículo	direito)	e	a	artéria	pulmonar	(Figura	36.7).	Os	vermes	adultos	machos	medem	aproximadamente	16	cm
de	comprimento	e	as	fêmeas,	em	tom	o	de	30	cm.	As	microfilárias	sem	bainha	medem	entre	220-330	pm	de	CAPlTULO	36	colhido	a	qualquer	hora	do	dia,	já	que	as	microfilárias	não	apresentam	periodicidade.	
Testes	baseados	na	pesquisa	de	antígenos	circulantes	do	parasito	também	estão	disponíveis.	Os	testes	mais	utilizados	são	o	imunoenzimático	(ELISA)	e	a	imunocromatografia	rápida	com	ouro	coloidal.	O	tratam	ento	dos	cães	é	feito	norm	alm	ente	com	a	ivermectina	para	eliminação	das	microfilárias.	O	cloridrato	de	m	elarsom	ina	é	a	m	edicação
indicada	para	combate	a	vermes	adultos	de	D.	immitis.	A	morte	de	microfilárias	e	vermes	adultos	pode	causar	sérias	complicações	em	cães	com	elevada	carga	parasitária.	A	distribuição	geográfica	da	enfermidade	é	mundial,	com	casos	registrados	na	África,	Ásia,	Austrália,	Europa	e	nas	Américas.	No	Brasil,	a	dirofilariose	canina	é	consi	derada	uma
endemia.	A	frequência	da	zoonose	em	cães	no	Brasil	é	pouco	conhecida,	no	entanto,	pesquisas	mostraram	prevalências	de	13,6%,	24,8%	e	2,1%	em	áreas	das	cida	des	do	Rio	de	Janeiro,	Niterói	e	Maceió,	respectivamente.	Trabalhos	mostraram	que	nas	regiões	Nordeste,	Sudeste,	Centro-Oeste	e	Sul,	as	prevalências	médias	de	microfilárias	circulantes
foram	10,6%,	17,2%,	5,8%	e	12,0%,	respec	tivamente,	demonstrando	a	localização	mais	litorânea	da	infecção	em	cães.	No	ser	hum	ano,	o	ciclo	de	vida	do	parasito	não	se	completa	até	a	fase	adulta	e	os	vermes	imaturos	ou	larvas	L4	que	morrem	no	coração	são	carreados	para	os	pulmões,	através	da	artéria	pulmonar,	podendo	produzir	nódulos	e
sintomas	de	embolismo,	causando	a	dirofilariose	pulmonar	humana.	A	característica	mais	comum	é	um	nódulo	pulmo	nar	solitário	que	mimetiza	câncer	de	pulmão.	Esta	infecção	já	foi	descrita	em	alguns	países	do	sul	da	Europa,	Ásia	e	Am	éricas,	sendo	que,	dos	m	ais	de	250	casos	reportados	na	literatura,	133	ocorreram	nos	EUA	e	50	no	Brasil,	mas
acredita-se	que	esta	parasitose	seja	subdiagnosticada	em	nosso	meio.	
FIGURA	36.7.	Coração	e	pulmão	de	cão	com	vermes	adultos	de	D	irofilaria	im	m	itis.	
(Original	de	Wendell	A.	Pinheiro	de	Almeida.)	comprimento,	têm	a	cauda	pontiaguda	e	são	encontradas	no	sangue	sem	periodicidade	circadiana.	Os	hospedeiros	intermediários	são	m	osquitos	dos	gêneros	Culex,	Aedes,	Anopheles,	M	ansonia	e	Psorophora,	os	quais	se	infec	tam	com	microfilárias	quando	se	alimentam	em	animais	parasitados.	
As	microfilárias	se	transformam	em	larvas	até	atingir	o	estádio	de	larva	L3	infectante,	10	a	15	dias	após	a	infecção	do	mosquito	vetor.	O	diagnóstico	parasitológico	em	cães	é	realizado	pela	pesquisa	de	microfilárias	no	sangue	utilizando	as	mesmas	técnicas	empregadas	para	detecção	de	microfilárias	de	W.	bancrofti,	como	a	gota	espessa	de	sangue	ou
o	esfregaço	sanguíneo,	e	técnicas	de	concentração	como	o	método	de	Knott	ou	a	filtração	de	sangue	em	mem	brana	de	policar	bonato	(Capítulo	35).	O	sangue	a	ser	examinado	pode	ser	CAPÍTULO	36	O	diagnóstico	diferencial	entre	dirofilariose	pulmonar	hum	ana	e	outras	patologias	pulm	onares	severas	como	neoplasias	é	necessário.	A	radiografia
pulmonar	mostrando	nódulos	isolados	associada	à	biópsia	da	lesão	granulomatosa	em	forma	de	moeda	é	conclusiva	para	o	diagnóstico.	O	tratamento	da	dirofilariose	pulmonar	humana	consiste	na	identificação	e	ressecção	cirúrgica	do	parasito	presente	nas	lesões	pulmonares,	quando	o	diagnóstico	é	confirmado	pelo	exame	histopatológico	da	amostra.
A	ressecção	do	nódulo	não	somente	estabelece	o	diagnóstico	como	também	a	cura.	
L	o	a	lo	a	(C	o	b	b	o	ld	,	1	8	6	4	)	A	Loa	loa	é	um	filarídeo	cujos	verm	es	adultos	têm	como	hábitat	o	tecido	subcutâneo	humano,	sendo	responsá	veis	pelo	aparecimento	de	tumores	temporários	conhecidos	como	“tum	ores	de	C	alabar”	.	Os	vermes	adultos	podem	migrar	e	instalar-se	no	espaço	subconjuntival,	razão	pela	qual	a	infecção	é	tam	bém
conhecida	na	Á	frica	com	o	“verme	do	olho”.	O	parasito	é	encontrado	em	áreas	de	flo	resta	tropical	no	oeste	e	centro	da	África,	ao	sul	do	Saara.	Os	vermes	adultos	machos	medem	em	tomo	de	3	cm	de	comprimento	e	as	fêmeas,	entre	5	e	7	cm.	As	microfilá	rias	possuem	“bainha”	de	revestimento,	apresentam	periodi-	367	cidade	diurna	no	sangue
periférico;	medem	entre	230	e	250	pm	de	comprimento	e	assemelham-se	às	de	W.	bancrofti,	com	a	diferença	que	seus	núcleos	vão	até	a	extremidade	caudal	(Capítulo	35	-	Figura	35.2).	Os	hospedeiros	invertebrados	são	tabanídeos	(mutucas)	do	gênero	Chrysops	(somente	as	fêmeas	são	hematófagas).	As	microfilárias	ingeridas	pelos	insetos	vetores
desenvol	vem-se	até	larvas	de	terceiro	estádio	(entre	10	a	12	dias),	migram	para	a	probóscida	e	são	transmitidas	a	novos	hos	pedeiros	pela	picada	dos	tabanídeos.	O	período	pré-patente	é	em	tomo	de	1	ano	e	os	vermes	adultos	vivem	até	10	anos.	Há	pacientes	que	não	desenvolvem	sintomas	ou	estes	demoram	meses	para	aparecer.	
Os	vermes	adultos	vivem	liv	rem	en	te	no	espaço	su	bcutâneo	dos	seres	hum	anos	(tronco,	pemas,	braços,	mãos),	podendo	provocar	coceira	e	inchaços	não	dolorosos	no	corpo,	mais	comumente	próximo	de	articulações.	Quando	estão	parados,	provocam	reação	inflamatória	localizada,	edema	e	tum	ores	dolorosos,	que	desaparecem	quando	os	verm	es
se	m	ovem.	Os	tum	ores	podem	ser	rem	ovidos	cirurgicam	ente.	Vermes	adultos	e	microfilárias	também	podem	migrar	para	o	espaço	subconjuntival,	podem	atingir	a	câmara	anterior	do	olho	e	o	tecido	subcutâneo	das	pálpebras,	produzindo	sintomas	exuberantes	como	dor	ocular,	prurido,	lacrim	ejam	ento	e	sensação	de	corpo	estranho.	A	remoção
cirúrgica	dos	vermes	localizados	nos	olhos	fornece	alívio	imediato,	no	entanto,	não	cura	a	infecção,	pois	o	parasito	é	frequentemente	encontrado	em	outras	partes	do	corpo.	O	diagnóstico	parasitológico	é	feito	pelo	encontro	de	microfilárias	no	sangue	utilizando	as	mesmas	técnicas	empregadas	para	detecção	de	microfilárias	de	W.	bancrofti,	como	a
gota	espessa	de	sangue,	o	esfregaço	sanguíneo,	o	método	de	Knott	e	a	filtração	de	sangue	em	membrana	de	policarbonato	(Capítulo	35).	O	sangue	a	ser	examinado	pode	ser	colhido	durante	o	dia,	já	que	as	microfilárias	apre	sentam	periodicidade	diurna.	
O	diagnóstico	também	pode	ser	feito	através	de	exames	oftalmológicos	com	encontro	de	microfilárias	ou	vermes	adultos	no	globo	ocular.	O	hemograma	pode	mostrar	elevada	eosinofilia.	A	doença	afeta	milhões	de	pessoas	nas	regiões	endêmi	cas	na	África,	sendo	encontrada	eventualmente	em	outros	continentes	em	imigrantes	africanos.	No	Brasil,	em
1979,	em	Pirapora	(MG),	foram	encon	trados	estrangeiros	portando	essa	filária,	mas	nenhum	caso	autóctone	foi	diagnosticado.	Esse	dado	m	ostra	como	é	importante	a	adaptação	do	parasito	ao	vetor.	
Sabe-se	que	existem	64	espécies	de	Chrysops	nas	Américas	e	que	aqui	aportaram	num	erosos	africanos	portadores	de	Loa	loa	durante	o	tráfico	de	escravos,	sem	que	a	parasitose	tenha	se	instalado.	O	tratamento	para	Loa	loa	é	semelhante	ao	utilizado	para	a	filariose	linfática.	O	medicamento	de	escolha	é	a	dietilcarbamazina	na	dose	de	6	mg/kg/dia,
durante	12	dias.	Há	relatos	de	que	o	tratamento	com	ivermectina	de	pacientes	infectados	com	O.	volvulus	ou	W.	bancrofti	e	coinfectados	com	Loa	loa,	pode	ocasionar	encefalopatia,	ocasionalmente	fatal,	sobretudo	em	indivíduos	com	elevada	microfilaremia	por	Loa	loa.	Esta	reação	adversa	devido	ao	parasitism	o	com	Loa	loa	tem	sido	um	obstáculo	ao
tratam	ento	em	massa	para	controle	da	oncocercose	e	filariose	linfática	em	áreas	coendêmicas	para	Loa	loa.	D	r	a	[	c	u	n	c	u	lu	s	m	e	d	in	e	n	s	is	(L	in	n	a	e	u	s,	1758)	O	Dracnnculus	medinensis	é	um	filarídeo	do	tecid:	subcutâneo	hum	ano,	encontrado	atualm	ente	apenas	n	:	África.	No	Brasil,	no	tempo	da	escravidão	ocorreu	um	foc:	em	Feira	de
Santana	(Bahia),	extinto	posteriormente.	Este	Nematoda,	conhecido	como	verme	de	Guiné	ou	filária	dt	Medina,	é	o	maior	dos	parasitos	teciduais	que	afeta	o	se:	humano.	A	fêm	ea	adulta,	que	pode	carrear	de	um	a	três	milhões	de	embriões	ou	microfilárias,	mede	em	tomo	de	6	a	80	cm	de	comprimento	e	2	mm	de	diâmetro	e	o	machc.	aproximadamente
5	cm	de	comprimento.	Os	vermes	adultos	se	localizam	nas	pemas,	mas	podem	ser	encontrados	em	outras	partes	do	corpo	que,	com	fre	quência,	entram	em	contato	com	a	água.	Quando	as	fêmea:	do	parasito	estão	grávidas,	deixam	o	tecido	subcutâne:	do	hospedeiro	e	migram	para	o	derma,	onde	formam	um:	pápula,	que	se	torna	vesiculada	e	finalm
ente	se	rompe	causando	um	a	úlcera.	N	a	ocasião	em	que	o	hospedeir:	humano,	com	esta	vesícula	rompida,	entra	na	água,	a	fêmea	do	parasito	exterioriza	a	porção	anterior	do	corpo,	onde	se	encontra	o	útero;	este	forma	uma	hém	ia	que,	em	contai:	com	a	água,	rompe-se	e	libera	os	embriões,	que	nadam	e	são	ingeridos	por	pequenos	crustáceos	do
gênero	Cyclops	que	medem	entre	1	a	2	mm	de	comprimento	e	são	os	hos	pedeiros	invertebrados	do	parasito.	Os	embriões	do	parasi::	perfuram	a	parede	do	trato	digestivo	do	Cyclops,	fixam-se	nos	músculos	do	abdome	e	transformam-se	em	larvas	que	atingem	o	terceiro	estádio	ou	larvas	infectantes	12	a	15	dia:	depois,	em	temperaturas	em	tomo	de
26°C.	O	ser	hum	an:	se	infecta	somente	ao	ingerir	água	contendo	Cyclops	com	larvas	infectantes	do	D.	medinensis.	No	estômago	do	ser	humano,	os	Cyclops	são	destruídos	e	as	larvas	do	parasit:	livres	do	vetor	penetram	na	parede	do	intestino,	caem	na	circulação	e	alcançam	o	tecido	subcutâneo,	onde	se	desen	volvem	em	vermes	adultos.	Cerca	de	1
ano	após	a	infecçãc	as	fêmeas	grávidas,	cheias	de	embriões,	migram	pelo	tecid:	subcutâneo	do	hospedeiro,	dando	origem	aos	sintoma:	característicos	da	dracunculíase.	Essas	migrações	causam	dor	severa,	especialm	ente	nas	áreas	ao	redor	das	articu	lações.	Frequentemente,	antes	da	formação	das	vesícula:,	ocorre	prurido	local	intenso,	eritema,
urticária	e	edema	Quando	o	verme	emerge,	na	m	aioria	das	vezes	dos	pe:.	perfurando	a	pele,	causa	uma	úlcera	e	um	a	dor	intolerá:	e.	é	acompanhada	de	febre,	náusea	e	vômitos.	
Se	uma	pessoa	infectada	caminha	por	uma	fonte	de	água,	uma	sensação	ct	queimadura,	causada	pela	emergência	do	verme,	é	relatada	Q	uando	os	verm	es	não	conseguem	alcançar	a	pele	e	morrem,	há	desintegração	e	calcificação	dos	mesmo:,	e	o	paciente	apresenta	sintomas	alérgicos.	Nas	vesícula:	formadas	na	pele,	os	vermes	liberam	substâncias
tóxica:	que	provocam	irritação	e	inflamação	local.	
Severas	infec	ções	bacterianas	secundárias	podem	ocorrer	nos	loca::	onde	aparecem	as	úlceras	causadas	pela	em	ergência	do:	vermes	adultos.	Os	nativos	africanos	retiram	os	parasitos	adultos	enrolando-os	lentamente	com	pinças	de	pau.	Não	existe	terapéu-	CAPÍTULO	36	ca	específica,	mas	pode-se	usar	tiabendazol	por	via	oral,	;	ae	estimula	a	saída
espontânea	dos	vermes	ou	permite	que	:>	mesmos	sejam	extraídos	com	maior	facilidade.	Apenas	os	seres	humanos	são	responsáveis	pela	manu	tenção	do	ciclo	de	transmissão	deste	parasito.	É	possível	.	-ebrar	a	transm	issão	aplicando	m	edidas	simples	como	-	itração	sistemática	da	água	usada	para	beber,	eliminando	:	Cyclops.	Também	se	deve
impedir	que	humanos	parasi_Jos	se	banhem	ou	mergulhem	os	pés	em	fontes	de	água	_iadas	para	beber	pela	comunidade.	A	té	2013,	a	Organização	M	undial	de	Saúde	(OMS)	:.ivia	conferido	certificado	de	erradicação	a	197	países	:	:erritórios	que	eram	considerados	endêmicos	para	dra---.culíase.	O	“	Programa	Global	de	Erradicação	da	Dra.	-r.culíase”
apresentou	significante	progresso	nos	últimos	CAPÍTULO	36	anos.	
Atualmente	apenas	quatro	países	são	considerados	endêm	icos	para	essa	parasitose,	todos	eles	na	Á	frica:	Sudão	do	Sul,	República	do	Chade;	Mali	e	Etiópia,	sendo	relatados	apenas	126	casos	em	2014.	Uma	redução	de	cerca	de	88%	comparando	com	os	1.058	casos	reportados	em	2011	e	mais	de	99%	de	redução	dos	casos	reportados	em	1989,
estando	a	dracunculíase	muito	próxima	da	erra	dicação.	Países	como	Niger,	Nigéria	e	Quênia	eliminaram	a	transmissão	desde	2008.	N	a	Ásia,	o	último	foco,	repre	sentado	pelo	Iêmen,	não	tem	casos	relatados	desde	1997.	Os	esforços	globais	para	erradicar	a	dracunculíase	estão	dando	resultados	e	apenas	20	casos	foram	notificados	em	2015	nos
quatro	países	africanos.	A	meta	da	OMS	é	con	seguir	a	interrupção	da	transmissão	da	dracunculíase	no	mundo	até	2017.	369	F	ilo	A	r	t	k	r	o	p	o	d	a	e	H	e	m	a	to	fa	g	fia	Neider	de	Figueiredo	Gontijo	David	Pereira	Neves	compõem	a	pleura.	Outros	aspectos	morfológicos	serão	vis	tos	durante	o	estudo	de	cada	grupo	ou	espécie.	In	tr	o	d	u	ç	ã	o	O	nome
Arthropoda	significa	pés	articulados	{podos	=	pés;	arthro	=	articulação).	É	o	filo	que	apresenta	o	maior	núm	ero	de	indivíduos	do	reino	animal,	possuindo	noje	m	ais	de	1.500.000	espécies	já	descritas.	Possuem	simetria	bilateral,	com	esqueleto	externo	(exoesqueleto)	formado	pelo	tegumento.	Este,	por	sua	vez,	compreende	a	epiderme	e	a	cutícula	com
três	camadas.	O	tegumento,	sen	do	a	camada	externa	dos	artrópodes,	possui	as	funções	de	rroteção,	sustentação	e	impede	a	perda	de	água.	A	cutícula	e	secretada	pela	epiderme	que,	quando	recente,	é	flexível,	mole;	entretanto,	passado	algum	tem	po	após	a	secreção,	pode	tomar-se	esclerotisada,	isso	é	enrijecida.	Um	de	seus	crincipais	componentes
é	a	quitina,	um	carboidrato	estrurural	muito	comum	neste	grupo	de	animais.	Em	algumas	articulações,	a	cutícula	permanece	flexível,	por	apresentar	a	resilina,	um	a	proteína	cuticular	bastante	flexível	e	elástica.	A	existência	do	exoesqueleto,	que	é	rígido,	impede	o	crescimento	contínuo	dos	artrópodes;	este	crescimento	ocorre	somente	durante	as
mudas	ou	ecdises	r	consiste	na	substituição	do	tegum	ento	velho	por	um	novo,	durante	as	diferentes	etapas	do	desenvolvimento	do	crtrópode.	Os	apêndices	locomotores	ou	alimentares	são	articulados	e	dispostos	aos	pares.	O	corpo	é	dividido	em	ruas	porções	(cefalotórax	e	abdome,	cabeça	e	tronco)	ou	mês	(cabeça,	tórax	e	abdome).	Internamente,	os
artrópodes	apresentam	uma	cavidade	geral,	denominada	hemocele,	que	se	apresenta	cheia	de	hemolinfa,	um	líquido	que	banha	os	orgãos	internos:	os	aparelhos	respiratório,	circulatório,	ner■oso,	digestivo,	excretor	e	reprodutor.	A	superfície	do	corpo	dos	artrópodes	é	formada	pela	união	de	várias	placas	ou	escleritos,	unidos	por	suturas	ou	sulcos.
Apresentam	nume	rosas	cerdas,	acúleos,	tubérculos	e	esporões,	importantes	na	sistemática	e	com	funções	variadas:	proteção,	secreção,	excreção	etc.	A	união	dos	escleritos	forma	anéis	ou	metâmeros	que	possuem	as	seguintes	denominações:	os	escleritos	dorsais	são	chamados	tergitos	e	compõem	o	tergo	ou	noto;	os	escleritos	ventrais	são	chamados
estemitos	e	compõem	o	esterno	ou	ventre;	os	escleritos	laterais,	chamados	pleuritos,	C	la	s	s	ific	a	ç	ã	o	O	filo	Arthropoda,	segundo	Grimaldi	e	Engel	(2005),	está	subdividido	nos	seguintes	subfilos	e	classes,	conforme	a	Tabela	37.1.	Tabela	37.1	Classificação	do	Filo	Arthropoda	Filo	Arthropoda	Subfilo	Arachnomorpha	Superclasse	Chelicerata	Classes:
Arachnida	(escorpiões,	aranhas,	carrapatos)	Xiphosura	(límulos	-	caranguejos	pata-de-cavalo)	Subfilo	Mandibulata	Superclasse	Crustacea	(camarões,	lagostas,	pitus,	caranguejos)	Classes:	Branchiopoda	Remipedia	Cephalocarida	Maxillopoda	Ostracoda	Malacostraca	Superclasse	Panhexapoda	(Epiclasse	Hexapoda)	Classes:	Entognatha	(hexápodes
primitivos)	Insecta	(Ectognatha	-	moscas,	pulgas,	borboletas)	Superclasse	Myriapoda	Classes:	Chilopoda	(centopeias)	Symphyla	(sínfilos	de	terra	vegetal)	Pauropoda	(paurópodos	de	húmus)	Diplopoda	(milipés	-	piolhos-decobra)	As	Tabelas	37.2	a	37.4	apresentam	um	resum	o	da	importância	que	tem	esse	filo	na	parasitologia	humana.	373	CAPÍTULO
37	%	«*	Tabela	37.2	Principais	Grupos	de	Arthropoda	de	Importância	na	Parasitologia	Filo	Classe	Ordem	Diptera	Subordem	Família	Nematocera	Psychodidae	Culicidae	Ceratopogonidae	Simuliidae	Tabanomorpha	Tabanidae	Muscomorpha	Calliphoridae	Sarcophagidae	Muscidae	Oestridae	Heteroptera	Reduviidae	Cimicidae	Insecta	Hemiptera
Arthropoda	Tungidae	Pulicidae	Rhopalopsyllidae	Siphonaptera	Phthiraptera	Acari	Arachnida	Anoplura	Pediculidae	Pthiridae	Ixodides	Argasidae	Ixodidae	Sarcoptiformes	Sarcoptidae	Trombidiformes	Pyroglyphidae	Demodecidae	Trombiculidae	Scorpiones	Araneida	Tabela	37.3	Principais	Doenças	Transmitidas	por	Artrópodes	aos	Humanos,	em	nosso
Meio	374	Nome	Comum	Agente	Etiológico/Transmissão	Reservatório	Espécie(s)	Vetora(s)	Transmissão	Tifo	murino	ou	esporádico	Rickettsia	mooseri	(=	R.	typhi)	Ratos	X.	cheopis	Fezes	Peste	bubônica	Yersinia	pestis	(=	Pasteurelia	pestis)	Roedores	domésticos	e	silvestres	X.	cheopis	Picada	Tifo	exantemático	ou	epidêmico	Rickettsia	prowazeki
Humanos	P.	human	us	Fezes	e	esmagamento	Febre	das	trincheiras	ou	dos	cinco	dias	Rochalimaea	quintana	(doença	em	desaparecimento,	antigamente	vista	na	Europa)	Humanos	P.	hu	man	us	(Picada?)	fezes	Febre	recorrente	Borrelia	recurrentis	Humanos	P.	humanus,	P.	capitis	Esmagamento	Febre	maculosa	americana	(Minas	Gerais,	São	Paulo,
Colômbia,	M	éxico	e	Estados	Unidos)	Rickettsia	rickettsi	Roedores,	cães	e	o	próprio	carrapato	Amblyomma	cajennense,	Rhipicephalus	sanguineus	Picada	Doença	de	Chagas	Trypanosoma	cruzi	Tatu,	gambá,	humanos,	cão,	gato	etc.	Triatoma	infestans,	Panstrongylus	megistus	Dejetos	Calazar	L.	infantum	chagas/	Raposa,	cão	Lutzomyia	longipalpis
Picada	Leishmaniose	tegumentar	americana	Leishmania	braziliensis,	L.	mexicana	Roedores,	cão,	preguiça	Várias	espécies	de	Lutzomyia	Picada	Malária	Plasmodium	vivax,	P	falciparum,	P.	malariae	Humanos	Anopheles	darlingi,	A.	aquasalis,	A.	cruzi,	A.	
bellator	Picada	Febre	amarela	Virus	Macacos	e	humanos	Aedes	aegypti,	Haemagogus	sp.	Picada	Dengue	Virus	Humanos	Aedes	aegypti	Picada	Enterites	Bactérias	Humanos	Musca	domestica,	Calliphoridae,	Sarcophagidae	Mecanicamente	e	regurgitação	k	Elefantíase	Wuchereria	bancrofti	Humanos	Culex	quinquefasciatus	Picada	Oncocercose
Onchocerca	volvulus	Humanos	Simulium	guianense	Picada	Mansonelose	Mansonella	ozzardi	Humanos	Simulium	guianense	Picada	CAPÍTULO	37	Tabela	37.4	Artrópodes	Venenosos	m	ais	Com	uns	no	Brasil*	\om	e	Vulgar	Gênero	ou	Espécie	M	odo	de	Agressão	Reação	ou	Sintomas	Tratamento	Aranha	armadeira	Phoneutria	sp.	Picada	Dor	forte;
sudorese;	distúrbios	respiratórios	Analgésico;	compressa	de	gelo	no	local	Tarântula	aranha	de	jardim)	Lycosa	sp.	Picada	Dor	forte;	edema;	necrose	local	da	picada	Analgésico;	soro	antilicásico;	gelo	Múva-negra	Latrodectus	sp.	Picada	Dor	forte	no	corpo	todo;	sudorese;	palpitação;	calafrios;	câimbras;	convulsões;	dispneia;	morte	Analgésico;	calmante,
soro	antilatrodectus;	compressa	de	gelo	no	local;	injeção	intravenosa	de	gluconato	de	cálcio	Aranha-marrom	Loxosceles	sp.	Picada	Dor	forte;	necrose	ou	gangrena;	hemoglobinúria	Analgésico;	soro	antilotoscílico;	gelo	no	local;	excisão	cirúrgica	da	área	picada	Escorpião-amarelo	Tityus	serrulatus	Ferroada	Dor	forte;	contrações	musculares;	Analgésico
(ou	anestésico	local);	enviar	hiperestesia;	agitação;	mal-estar;	para	o	hospital	para:	controle	das	funções	angústia;	vertigens;	edema	pulmonar;	vitais,	tratamento	sintomático,	aplicar	soro	morte	antiescorpiônico	Escorpião-negro	Tityus	bahiensis	Ferroada	Dor	forte;	sudorese;	mal-estar	Analgésico;	soro	antiescorpiônico	Lacraia	Scolopendra	sp.	Picada
Dor	no	local	da	picada	Analgésico	Abelhas	Apis	sp.	Ferroada	Dor	forte	e	edema	no	local	da	ferroada;	em	pessoas	hipersensíveis	pode	ocorrer	edema	generalizado,	inclusive	da	glote;	manifestações	urticariformes	Analgésico;	quando	presente,	retirar	a	glândula	de	veneno	do	local	da	ferroada	com	pinça	fina	ou	faca,	forçando	de	baixo	para	cima	(nunca
tirar	com	os	dedos	pois	aí	haverá	compressão	do	veneno);	glândula	e	mais	inoculação	no	caso	de	edema	generalizado,	anti-histamínicos	potentes	e	rapidamente;	injeção	intravenosa	de	gluconato	de	cálcio	'■tarimbondos	Polybia	sp.	Ferroada	Dor	e	edema	no	local	da	ferroada	Igual	ao	das	abelhas	Formiga	tocandira	Paraponera	c/avata	Ferroada	Dor	e
edema	no	local	da	ferroada	Igual	ao	das	abelhas	^agartas	cabeludas	Podalia	sp.	Megalopyge	sp.	Contato	Dor	local	ou	todo	o	membro	atingido;	edema	local;	íngua;	febre	Analgésico;	friccionar	no	local	folhas	de	dália	ou	de	Wedelia	ou	aplicar	"Andolba"	•	Há	grande	controvérsia	quanto	ao	significado	correto	dos	termos	venenoso	e	peçonhento,	alguns
autores	dizem	desta	forma:	•	Venenoso:	todo	e	qualquer	animal	que	possui	glândula	produtora	de	veneno,	podendo	ser:	a)	venenífero:	quando	é	capaz	de	inocular	o	veneno	(cascavel,	abelha);	b)	peçonhento:	quando	não	é	capaz	de	inocular	o	veneno	(sapo,	taturanas).	
Outros	autores	preferem	assim:	•	Venenoso	ou	peçonhento:	palavras	sinônimas	que	se	referem	a	todo	e	qualquer	animal	que	possui	veneno	(zootoxina),	p	odendo	ser:	aj	peçonhento	vulnerante:	cascavel,	escorpião,	abelha;	b)	peçonhento	p	o	r	contato:	sapo;	c)	peçonhento	po	r	projeção:	lança	o	veneno	-	Naja	nigricolis	e	o	potó	(Paederus	sp.).	A	r	tr	ó	p
o	d	e	s	H	e	m	a	tó	fa	g	fo	s	e	a	H	e	m	a	to	fa	g	ia	são	também	im	portantes	quando	consideram	os	todos	os	aspectos	e	desafios	da	hematofagia.	Em	parasitologia,	a	importância	de	vários	artrópodes	está	relacionada	com	o	fato	de	exercerem	hem	atofagia	em	hospedeiros	vertebrados.	Há	m	uito	que	se	sabe	que	:s	artrópodes	hematófagos,	para	obterem
um	repasto	san	guíneo	satisfatório,	precisam	sobrepujar	os	m	ecanismos	-esponsáveis	pela	hemostasia	dos	seus	hospedeiros.	Esses	-ecanism	os	envolvem	basicam	ente	a	vasoconstrição	no	:cal	lesado	seguida	de	agregação	plaquetária	e	finalmente	ia	formação	de	um	coágulo.	Assim,	para	terem	sucesso,	rsses	artrópodes	devem	apresentar	em	sua	saliva
pelo	~enos	um	com	ponente	vasodilatador,	outro	inibidor	de	-gregação	plaquetária	e	outro	anticoagulante.	Nós	poderian	o	s	classificar	essas	três	atividades	como	sendo	as	ativizades	primárias	da	saliva.	Porém,	várias	outras	atividades	Componentes	com	atividades	imunomoduladoras	têm	sido	encontrados	na	saliva	desses	artrópodes.	Esses	com -
ponentes	normalmente	atuam	deprimindo	o	sistema	imune.	E	possível	que	esse	tipo	de	atividade	tenha	evoluído	para	evitar	que	os	hospedeiros	desenvolvam	rapidamente	uma	resposta	imune	contra	componentes	salivares	essenciais	ao	processo	hematofágico,	como	os	que	se	contrapõem	dire	tamente	à	hemostasia.	Uma	resposta	imune	que	compro-
metesse	a	atividade	anti-hemostática	da	saliva	acabaria	por	prejudicar	a	ingestão	de	sangue,	tomando	o	processo	mais	demorado	e	perigoso	para	o	artrópode.	De	um	modo	geral,	os	anticorpos	presentes	no	soro	de	vertebrados	picados	por	alguma	espécie	hematófaga,	reconhecem	usualmente	um	número	menor	de	proteínas	salivares	que	aquelas
normal	mente	encontradas	na	saliva	dessa	mesma	espécie.	L	--T	U	L	O	37	A	presença	de	com	ponentes	im	unom	oduladores	na	saliva	de	vetores	de	doenças	poderia	exercer	um	papel	relevante	na	transmissão	de	patógenos	por	esses	vetores,	um	a	vez	que	ela	é	liberada	juntam	ente	com	os	agentes	infecciosos	durante	a	picada.	
Isso	é	o	que	ocorre,	por	exem	plo,	na	transm	issão	de	L	eishm	ania	por	fêm	eas	de	ftebotomtnacys,	T	meio	de	caracteres	morfológicos	e	morfométricos	das	esrecies	de	flebotomíneos,	é	o	primeiro	passo	para	a	defini	cã:	de	quais	espécies,	em	uma	determinada	área,	são	ou	rã	t	vetores	de	doenças	transmitidas	ao	homem.	Somente	a	p	a	correta
identificação	é	possível	direcionar	esforços	c_	;	objetivo	é	o	m	onitoramento	ou	o	controle	desses	inses»	naquela	área	específica.	N	este	capítulo,	serão	adotadas	as	classificações	ãe	Martins	e	cols.	(1978),	bem	como	a	de	Young	e	D	u	n	tí-(1994).	Atualmente,	uma	classificação	que	está	sendo	ben	aceita	é	a	de	Galati	(1995),	que	propôs	uma	classifica.i
de	Phlebotominae	com	ênfase	para	as	espécies	arneriçaras,	utilizando	um	a	abordagem	filogenética.	A	m	esma	a	u	::a	(2003a,	b)	reformulou	e	publicou	no	livro	Flebotçmir.-;	■	do	Brasil	(Rangel	e	Lainson,	2003)	essa	nova	classificaçã:	dos	flebotomíneos	das	Américas,	incluindo	a	América	a;	Norte.	Essa	classificação	inclui	995	táxons	do	grupo	espécies
(espécies	ou	subespécies)	descritos	no	mundo	1	atuais	e	29	fósseis),	com	ênfase	para	os	das	Américas,	qm	somam	532	(515	atuais	e	17	fósseis).	
c	a	p	ít	u	l	:	--	:kCURA	42.2.	Aspectos	morfológicos	de	Lutzomyia	(Lutzomyia)	longipalpis	(Lutz	e	Neiva,	1912).	(A)	cabeça	de	macho;	(B)	cabeça	ï	fêmea;	(C)	bomba	salivar,	cibário	e	faringe	da	fêmea;	(D)	asa;	(E)	fêmea:	espermatecas,	duetos	espermatecais,	forquilha	genital;	f)	terminália	do	macho	(escala	em	milímetros).	G	ên	eros	Ao	Velho	M	u	nA	o
Australophlebotomus,	Chinius,	Grassomyia,	Idiophle:omus,	Parvidens,	Phlebotomus,	Sergentomyia,	Spelaeonyia	e	Spelaephlebotomus.	Apenas	o	gênero	Phlebotomus	-r~esenta	espécies	transmissoras	de	Leishmania	no	Velho	Mando.	G	en	eros	Ao	N	o	v	o	M	u	nA	o	B	rum	ptom	yia,	L	u	tzo	m	yia	e	Warileya.	D	esses	três	çèneros,	apenas	Lutzom	yia
apresenta	inúmeras	espécies	:	-T	ITULO	42	transm	issoras	de	leishm	anioses	nas	Américas.	O	gênero	Warileya	tem	seis	espécies,	distribuídas	ao	longo	de	uma	estreita	faixa	próxim	a	do	Equador	(B	olívia,	Colôm	bia,	Costa	Rica,	Equador,	Guiana	Francesa,	Panamá	e	Peru).	Apenas	duas	espécies	são	capazes	de	picar	o	homem,	mas	sem	transmitir
doenças;	as	demais	são	zoofílicas.	O	gênero	Brumptomyia	apresenta	22	espécies	e	nenhuma	se	alimenta	no	homem.	Ocorre	desde	o	sul	do	México	até	o	norte	da	Argentina.	O	grande	gênero	Lutzomyia	é	formado	por	15	subgêneros,	11	grupos	de	espécies	e	17	espécies	não	agru	padas.	Grupos	de	espécies	podem	ser	considerados	subgê	neros,	porém
sem	uma	espécie-tipo	designada.	Flebotomíneos	imaturos	foram	encontrados	pela	ra		meira	vez	em	1908	no	porão	de	uma	casa	na	Itália.	Trata-^	de	uma	descoberta	infeliz,	por	ter	relacionado	o	desem.:	vimento	dos	flebotomíneos	com	habitações	humanas.	Ta	associação,	pelo	menos	no	Novo	Mundo,	é	rara.	A	pesar	de	um	esforço	considerável	para	d	e
s	c	o	rrr	os	locais	de	d	ese	n	v	o	lv	im	en	to	dos	fleb	o	to	m	ín	eo	s	:	Novo	M	undo,	temos	poucas	informações	concretas.	Fkbotomíneos	imaturos	têm	sido	encontrados,	quase	semp-r	em	número	muito	pequeno,	nos	detritos	das	fendas	rocho	sas,	no	chão	das	cavernas,	no	solo	entre	as	raízes	de	ár.	res,	por	debaixo	de	folhas	mortas	e	úmidas	da	cobertura
florestas	e	até	mesmo	dentro	dos	detritos	acumulados	forquilhas	de	árvores	das	florestas	tropicais.	A	única	afir	mativa	segura	é	a	de	que	os	flebotomíneos	se	desenvoh	en	no	solo	úmido,	mas	não	molhado,	ou	em	detritos	ricos	cri	matéria	orgânica	em	decomposição.	O	conhecimento	específico	dos	sítios	de	criação	p	facilitar	o	controle	destes	insetos.
Em	estudo	realizado	a	r	Cavunge,	região	semiárida	da	Bahia,	a	ocorrência	de	c~_douros	em	microambientes	específicos	foi	pesquisada	sm.	amostras	de	solo	coletadas	de	casas	que	também	foram	_~lizadas	para	a	amostragem	de	adultos.	Todos	os	m	icroanbientes	am	ostrados	no	estudo	foram	identificados	cr	—	criadouros	naturais.	As	formas	imaturas
de	flebotomire	■	foram	encontradas	nos	seguintes	locais:	solo	coberto	r	eu	fezes	de	galinha,	tronco	caído	e	entre	raízes	de	árvores	solo	acumulado	entre	cavidades	rochosas	e	em	rachad_*i	em	tomo	de	tanques	de	água	e	no	interior	das	residênr	_	Flebotomíneos	adultos	também	foram	coletados	nos	r	r	mos	locais,	no	intra	e	no	peridomicílio.	FIGURA
42.3.	Ciclo	biológico	de	um	flebótomíneo.	(A)	ovo;	(B)	larva	de	primeiro	instar	em	vista	lateral:	observar	um	único	par	de	setas	caudais;	(C	)	larva	de	quarto	instar	em	vista	lateral;	notar	dois	pares	de	setas	caudais;	(D)	pupa:	normalmente	a	extremidade	posterior	da	pupa	está	envolvida	pela	exúvia	da	larva	de	quarto	instar,	mas	isso	não	aparece	nesta
figura.	No	gênero	Lutzomyia	graças	à	grande	quantidade	de	espécies	crípticas-semelhantes	(indistinguíveis	morfologi	camente),	vários	pesquisadores	têm	utilizado	de	métodos	bioquím	icos	e	m	oleculares	na	tentativa	de	acrescentar	novos	caracteres	que	possam	colaborar	na	distinção	e	na	classificação	das	espécies	que	pertencem	a	esse	gênero.	B
iologfia	Ciclo	B	iológico	Em	comparação	com	outras	famílias	de	N	ematocera	de	importância	médica,	muito	pouco	se	conhece	sobre	os	locais	do	desenvolvimento	dos	flebotomíneos.	Em	razão	da	dificuldade	de	encontrar	os	locais	áe	desenvolvim	ento	natural,	a	m	aior	parte	da	inform	i.fi	sobre	os	estágios	imaturos	provém	das	observações	criações	em
laboratório.	A	progénie	das	fêmeas	c	a	p	tu	r	a	i	no	campo,	de	várias	espécies,	foi	mantida	em	labo	ra	le	m	por	apenas	uma	geração.	Poucas	espécies	foram	reahners;	colonizadas.	De	fato,	a	m	anutenção	de	colônias	de	fle	botom	íneos	em	laboratório	demanda	tempo	e	é	cara.	>	detalhes	do	ciclo	biológico	da	L.	longipalpis	são	firn	ãmentados	na
manutenção	de	uma	colônia	fechada	por	un	período	de	10	anos.	O	insetário	apresenta	condições	atmosféricas	contr:	ar	das	para	25°C	e	80%	de	umidade	relativa.	O	alimento	la	r.i	consiste	em	uma	mistura	de	Daphnia	seca,	extrato	aqu:->:	liofilizado	de	fígado	de	galinha	e	pólen,	contendo	23	a?s	25	aminoácidos	essenciais.	Os	adultos	têm	acesso	c	o	r-
tante	a	uma	solução	de	sacarose	a	10%.	As	fêmeas	ad	u	ra	alimentam-se	em	hamsters.	Nessas	condições,	as	fêmeas	produzem,	em	média.	At	a	47	ovos	por	postura.	O	período	médio	de	incubação	e	wt	6,7	dias.	O	período	larval	médio	(os	quatro	estágios	lar.	as	combinados)	é	de	18,3	dias.	A	fase	pupal	tem	duração	me	da	de	10,6	dias.	O	ciclo	biológico
total,	da	oviposição	à	c:	.	dos	adultos	da	geração	seguinte,	leva	cerca	de	36	dias.	O	número	de	gerações	em	condições	naturais	d	iía	r	daquele	observado	em	laboratório.	A	evidência	de	c	a	r	r	sugere	que	os	flebotomíneos	neotropicais	produzem	três	.	quatro	gerações	por	ano.	Os	flebótomos	norte-americc.-	i	C	A	P	ÍT	v	.:	j	|	j	I	1	1	30	sul	do	Canadá	e	no
norte	dos	EUA)	produzem	uma	nuca	geração	anual	e	permanecem	em	diapausa	durante	os	::eses	de	inverno.	•	Necessidade	de	Açúcar	dos	Flebotomíneos	Adultos	Ambos	os	sexos	precisam	de	carboidratos	como	fonte	je	energia.	Por	muito	tempo	pensou-se	que	o	néctar	das	i	:	res	fosse	à	fonte	de	açúcar.	Se,	porém,	os	flebotomíneos	iitassem	flores,	os
grãos	de	pólen	adeririam	prontamente	i	:ensa	cobertura	de	pelos	do	corpo.	Mas	nunca	se	obser3u	pólen	em	espécimes	montados	em	lâminas.	Sugeriu-se	umbém	que	os	frutos	em	decom	posição	atuassem	como	fzntes	de	carboidratos.	
Isso	tam	bém	é	improvável,	um	a	ez	que,	estando	em	fermentação,	os	álcoois	neles	contir:s	seriam	nocivos	aos	flebotomíneos.	No	Velho	Mundo	:	:servaram-se	flebotomíneos	movimentando-se	ativamente	:us	folhas	e	nos	caules	de	plantas,	mas	não	ficou	claro	se	rssa	atividade	é	relacionada	com	a	alimentação	com	açúcar.	Estudos	sobre	flebotom	íneos
capturados	no	campo	elaram	melesitose	e	seu	produto	de	hidrólise	(a	tiranose)	-:	seu	trato	digestivo.	A	melesitose	é	um	constituinte	da	substância	pegajosa	excretada	pelos	afídios	(pulgões)	e	zepositada	sobre	a	superfície	das	folhas	e	caules	de	plantas.	\	melesitose	não	está	presente	nos	líquidos	provenientes	de	antas	ingeridas	pelos	afídios,	mas	é
produzida	dentro	do	rsterna	digestivo	desses	insetos.	Outro	açúcar	encontrado	zã	substância	pegajosa	é	a	frutom	altose,	cujos	produtos	x	decomposição	(maltose,	sacarose,	glucose,	frutose)	são	:	s	açúcares	mais	comuns	encontrados	nos	flebotomíneos	-apturados	no	campo.	As	formas	prom	astigotas	de	Leishm	ania	necessitam	zze	açúcares	para
desenvolver-se	e	multiplicar-se	no	trato	aigestivo	dos	flebotomíneos.	A	distribuição	geográfica	das	eishmanioses	poderia	depender	da	disponibilidade	de	fon	tes	naturais	de	carboidratos.	domésticas.	Em	todos	os	casos	de	tal	adaptação,	cada	uma	das	espécies	em	questão	também	existe	em	ambiente	silves	tre,	às	vezes,	com	densidade	maior.	Os
flebotomíneos	costumam	abrigar-se	em	troncos	de	árvores,	tocas	de	animais,	folhas	caídas	no	solo,	copa	de	árvores,	frestas	em	rochas	que	apresentam	características	peculiares,	como	pequenas	variações	de	tem	peratura	e	um	idade,	as	quais	favorecem	a	presença	desses	insetos.	Entretanto,	com	a	destruição	das	matas	nativas,	o	hábitat	natural	foi
alterado,	havendo	então	um	a	restrição	de	ambientes	utilizáveis	por	eles.	Desse	modo,	as	espécies	que,	de	algum	modo,	resistem	às	condições	adversas,	con	seguem	explorar	novos	ambientes,	aproximando-se	cada	vez	mais	dos	peridomicílios.	Geralmente	correspondem	ao	ambiente	no	qual	as	fêmeas	encontram	hospedeiros	verte	brados,	nos	quais
podem	realizar	seu	repasto	sanguíneo.	As	espécies	de	flebotomíneos	americanos,	cujas	fêmeas	frequentemente	se	alimentam	de	sangue	humano,	perten	cem	a	sete	subgêneros	e	três	grupos	de	espécies	do	gênero	Lutzomyia'.	Lutzomyia	s.	str.,	Pintomyia,	Barrettomya,	Pifanom	yia,	Nyssomyia,	Psychodopygus	e	Helcocyrtomyia,	e	alguns	membros	dos
grupos	lichyi,	cruciata	e	migonei.	I	m	p	o	r	tâ	n	c	ia	M	é	d	ic	a	R	ea	çõ	es	à	s	P	ic	a	d	a	s	No	Oriente	Médio,	a	picada	de	Phlebotomus	papatasi	representa	uma	praga,	causando	uma	reação	alérgica	conhe	cida	como	“harara”,	em	Israel.	Tais	reações	graves	da	pele	não	foram	registradas	no	Novo	Mundo,	mas	as	picadas	de	muitos	flebotomíneos
americanos	podem	ser	extremamente	dolorosas.	As	respostas	às	picadas	têm	significado	epide	miológico.	Um	indivíduo,	ao	ser	picado	pelo	flebotomíneo,	provavelmente	irá	reagir	rapidamente	e	desfechar	um	tapa	no	inseto	que	está	se	alimentando	do	seu	sangue.	Assim,	ele	espalha	o	conteúdo	das	vísceras	(que	possivelmente	pode	conter	alguns
patógenos)	sobre	a	pele	na	perfuração	feita	pelas	peças	bucais	do	inseto.	•	Hábitos	Hematofágicos	Os	flebotomíneos	machos	não	são	hematófagos.	Ape	nas	as	fêmeas	se	alimentam	de	sangue,	o	qual	é	a	fonte	de	proteínas	e	de	am	inoácidos,	necessários	ao	desenvolvi	mento	dos	ovos.	
Como	as	doenças	transmitidas	pelos	flebotomíneos	do	Novo	Mundo	constituem	zoonoses,	os	hábitos	hematofá	gicos	das	fêmeas	das	espécies	envolvidas	na	transmissão	ie	doenças	não	podem	ser	descritos	pelo	adjetivo	“antrooofílicos”	(do	grego	anthropos	=	ser	hum	ano;	philos	=	imigo).	
Se	qualquer	dos	flebotomíneos	do	Novo	Mundo	fosse	“amigo	do	homem”,	as	doenças	transmitidas	por	eles	eriam	pouca	ou	nenhuma	importância	para	a	saúde	pública.	O	uso	da	palavra	“antropofílico”	é	inadequado,	e,	do	ponto	ie	vista	epidemiológico,	conduz	a	um	erro.	O	adjetivo	cor	reto	para	os	flebotomíneos	americanos	que	se	alimentam	de	sangue
humano	é	“oportunista”	(alimentam-se	do	sangue	humano	e	de	outros	animais).	Das	espécies	de	Lutzomyia	conhecidas,	talvez	menos	ie	12	estejam	adaptadas	a	situações	dom	ésticas	e	peri-	1A	-ÍTU	L0	42	F	leb	o	to	m	ín	eo	s	A	m	e	rica	n	o	s	e	Infecções	V	iróticas	A	doença	do	Velho	Mundo,	conhecida	por	“febre	de	três	dias”,	já	era	sabidamente
transmitida	por	flebotomíneos	desde	o	início	do	século	XX.	Essa	doença	ocorre	na	região	do	Mediterrâneo,	estendendo-se	para	o	leste,	até	a	índia	e	o	Paquistão.	Curiosamente,	ela	também	foi	registrada	na	América	Central.	O	organismo	que	causa	essa	“febre	de	três	dias”	é	um	Phlebovirus,	e	diversos	organismos	com	ele	relacionados	foram	isolados
no	Novo	Mundo.	Embora	sejam	de	curta	duração,	essas	doenças	podem	ter	importância	econômica	quando	os	surtos	ocorrem	na	época	de	semeadura	ou	de	colheita.	Os	Vesiculovirus	tam	bém	têm	sido	associados	aos	flebotomíneos.	
As	doenças	causadas	por	esse	vírus	têm,	primeiramente,	importância	veterinária,	mas	podem	causar	encefalite	no	homem.	
405	F	leb	o	to	m	ín	eo	s	A	m	e	rica	n	o	s	e	D	o	en	ça	s	fía	c	te	ria	n	a	s	A	febre	Oroya,	tam	bém	conhecida	como	doença	de	Carrión	ou	verruga	peruana,	pode	ser	uma	doença	grave	e	frequentemente	fatal.	Ela	é	causada	pela	Bartonella	bacilliform	is	e	ocorre	a	altitudes	de	750	a	2.700	m	acima	do	nível	do	mar,	em	vales	a	oeste	dos	Andes,	no	Peru,	na
Colômbia	e	no	Equador.	Desde	1914,	o	L.	
(Pifanomyia)	verrucarum	era	o	inseto	apontado	como	hospedeiro	invertebrado	da	bactéria.	Em	1940,	foi	sugerido	que	um	flebotomíneo	inti	mamente	relacionado,	L.	(P.)	colombiana,	seria	o	inseto	hospedeiro	na	Colômbia.	A	Bartonella	bacilliformis	tem	sido	detectada	no	trato	digestivo	e	nas	peças	bucais	do	L.	verrucarum.	Não	há	evidência	de	que	o
organismo	apresente	um	ciclo	de	desen	volvimento	no	interior	dos	flebotomíneos.	A	transmissão	mecânica	é	a	mais	provável.	F	leb	o	to	m	ín	eo	s	A	m	e	rica	n	o	s	e	P	ro	to	zo	á	rio	s	P	a	ra	sito	s	Até	há	30-40	anos,-acreditava-se	que	todos	os	promastigotas	encontradas	nos	flebotomíneos	apanhados	no	campo	pertenciam	ao	gênero	Leishm	ania	e	que
todas	elas	eram	infectantes	para	humanos.	Tal	conceito	já	não	é	aceitável.	Sabe-se	agora	que	certos	flebotom	íneos	am	ericanos	são	suscetíveis	à	infecção	por	tripanosom	atídeos	monogenéticos.	Presumivelmente,	tais	infecções	ocorrem	com	igual	frequência,	tanto	em	insetos	machos	como	em	fêmeas.	Em	certas	áreas,	as	fêmeas	de	flebotomíneos	são
os	insetos	hos	pedeiros	de	espécies	primitivas	de	Trypanosoma.	Alguns	parasitos	passam	por	um	estágio	de	promastigota	e,	durante	essa	fase,	os	parasitos	são	indistinguíveis	das	promastigotas	da	Leishmania.	As	fêmeas	de	flebomíneos	são	também	os	insetos	hospedeiros	das	espécies	de	Endotrypanum	,	que	parasitam	as	hemácias	de	preguiça	e	se
desenvolvem	em	forma	de	promastigota	no	trato	digestivo	do	flebotomíneo.	Como	algumas	espécies	de	preguiça	são	também	hospedei	ras	para	Leishmania	infecciosas	para	humanos,	é	essencial	identificar	os	promastigotas	do	Endotrypanum	nas	fêmeas	dos	flebotom	íneos	“oportunistas”	.	A	lgum	as	espécies	de	Leishm	ania	não	infecciosas	para	os
hum	anos,	como	L.	deanei,	L.	herreri	e	L.	hertigi	(parasitos	do	porco-espinho)	e	L.	enriettii	(parasito	conhecido	unicamente	em	cobaias	de	laboratório),	presumivelmente	também	passam	por	uma	fase	de	promastigotas	no	trato	digestivo	dos	flebotomíneos	(C	apítulo	58	-	Exame	de	Vetores).	Além	disso,	alguns	aspectos	devem	ser	considerados	em
relação	à	sobrevivên	cia	do	parasito	no	flebotomíneo,	após	a	ingestão	do	repasto	sanguíneo	infectado.	
N	o	interior	do	inseto,	o	parasito	deverá	resistir	à	atividade	das	enzimas	digestivas	presentes	no	intestino	médio;	escapar	da	matriz	peritrófica	que	irá	se	form	ar	em	tom	o	do	bolo	alimentar;	aderir	ao	epitélio	intestinal	para	não	ser	excretado	com	os	restos	alimentares;	completar	seu	desenvolvimento	e	diferenciação	e,	somente	então,	o	parasito	estará
na	forma	infectante	para	o	hospe	deiro	vertebrado.	Pelas	considerações	expostas,	deve	ficar	claro	que	é	necessário	muito	cuidado	antes	de	designar	alguma	espécie	de	flebotomíneo	americano	como	inseto	hospedeiro	de	uma	espécie	de	Leishmania	infectante	para	humanos.	Várias	“espécies”	de	flebótomos	são	agora	conhecidas	como	“complexos	de
espécies”;	em	outras	palavras,	exis	tem	espécies	irmãs	que	não	podem	ser	identificadas	pelos	métodos	morfológicos	tradicionais.	Infecções	naturais	por	Leishm	ania	foram	detectadas	em	nove	subgêneros	e	dois	grupos	de	espécies	do	gêner:	Lutzomyia.	Entretanto,	novos	avanços	têm	surgido	com	s	utilização	de	técnicas	bioquím	icas	(isoenzim	as	e
hidrccarbonetos	cuticulares)	e	moleculares	(RAPD-PCR,	D	\	ribossômico	e	mitocondrial),	principalmente	nos	estude	s	dos	complexos	e/ou	espécies	gêmeas	e	suas	relações	cor	os	parasitos.	Além	disso,	novas	abordagens	estão	sendo	uti	lizadas	como	a	filogenia	(associação	entre	o	parasito,	vete:	e	hospedeiro),	o	geoprocessamento	(influência	do
ambiente	e	a	utilização	da	inform	ática,	que	há	cerca	de	dez	anos	iniciou	um	programa	específico	de	identificação	auxiliads	por	com	putador	visando	produzir	um	sistem	a	especiali	zado	para	a	identificação	informatizada	dos	flebotomínec	5	americanos.	Esses	avanços	certamente	estão	contribuind:	para	um	m	elhor	conhecim	ento	da	biossistem	ática	e
dos	flebotomíneos	e	da	ecoepidemiologia	das	leishmanioses.	Os	m	étodos	clássicos	utilizados	para	detecção	de	Leishmania	spp.	em	flebotomíneos	vetores	são	o	parasitelógico	após	dissecção	do	trato	digestivo	do	vetor	e	iden	tificação	dos	parasitos	in	situ	pela	cultura	do	parasito,	ou	inoculação	em	animais	de	laboratório.	Os	fatores	limitantes	dessas
técnicas	são:	demora,	dificuldade	de	processar	um	grande	número	de	amostras	e	baixa	especificidade,	pois	as	fêmeas	de	flebotomíneos	tam	bém	albergam	outros	tipos	de	parasitos,	como	algumas	espécies	de	Trypanosoma	e	Endotrypanum,	que	passam	por	um	estágio	de	promastigota	indistinguível	de	Leishmania,	dificultando	o	diagnóstico	da	doença.
Assim,	o	uso	de	técnicas	moleculares	são	m	a	:	rápidas	e	eficientes.	Subgfênero	L	utzom	yia	S.	S	T	R	.	Conform	e	M	artins	e	cols.	
(1978),	nove	entre	as	10	espécies	incluídas	nesse	subgênero	são	restritas	ao	Brasil,	estando	associadas	a	rochas	calcárias	e	cavernas.	As	fêmeas	são	“oportunistas”	e	alim	entam	-se	de	sangue,	atacando	avidam	ente	o	homem.	A	L.	longipalpis,	encontrada	em	abundância	nas	cavernas	do	sudeste	do	Brasil,	é	o	úniec	membro	do	subgênero	que	se
adaptou	às	condições	domés	ticas	e	peridomésticas.	Em	virtude	dessa	adaptação,	e	gra	ças	aos	hábitos	“oportunistas”	de	alimentação	sanguínea,	a	L.	longipalpis	é	o	inseto	hospedeiro	mais	importante	de	L.	infantum	chagasi,	agente	etiológico	da	leishmaniose	visceral	no	Novo	Mundo.	A	transmissão	de,	L.	infantum	chagasi	ocorre,	princi	palmente,
através	da	picada	de	fêmeas	de	L.	
longipalpis	Trabalhos	têm	demonstrado	a	possibilidade	de	L.	yans	estar	agindo	com	o	v	etor	na	C	olôm	bia,	e	o	achaco	de	fêm	eas	de	L.	cruzi	infectadas	em	área	endêm	ica	para	leishmaniose	visceral	em	Corumbá,	Mato	Grosso	do	Sul.	aponta	a	possibilidade	de	essa	espécie	ser	a	transmissora	da	doença	nessa	área.	O	utras	espécies	podem	abrigar,
mesmo	que	experimentalmente,	L.	infantum	chagasi,	mas	CAPÍTULO	42	i	efeito	sobre	a	transmissão	da	doença,	pois	acredita>r	na	existência	de	certa	especificidade	do	vetor	para	as	eishmânias.	Nas	Américas,	a	espécie	L.	longipalpis	é	considerada	i	principal	transmissora	do	agente	etiológico	causador	da	eishmaniose	visceral	e	cumpre	todos	os
critérios	estabele	cidos	p	a	-a	ser	considerado	um	vetor	competente,	chamando	c	atenção	para	os	essenciais,	como	antropofilia,	distribuição	espacial	coincidente	com	os	casos	hum	anos	da	doença	r	achado	de	exem	plares	naturalm	ente	infectados	por	L.	infantum	chagasi.	No	Brasil	essa	espécie	ocorre	nas	cinco	regiões	geo	gráficas,	sendo	o	primeiro
registro	na	região	Sul	de	2008.	
jb	servações	realizadas	na	região	A	m	azônica	do	Brasil	apontaram	que	a	espécie	L.	longipalpis	é	prim	ariam	ente	§i]\	estre,	sendo	ainda	encontrada	em	florestas	rem	otas,	e	stante	das	habitações	humanas.	No	entanto,	a	maior	parte	dos	estudos	iniciais	sobre	a	leishmaniose	visceral	no	Brasil	:bi	realizada	em	estados	pouco	arborizados,	como	conse;
„éncia	do	desmatamento,	e	com	isso	houve	a	tendência	de	se	pensar	na	leishmaniose	visceral	como	uma	doença	que	circulava	somente	entre	o	cão	e	essa	espécie	de	flebotomíceo	em	um	ambiente	essencialmente	doméstico.	A	espécie	L.	longipalpis	gradualmente	foi	colonizando	:	ambiente	m	ral	e	no	final	da	década	de	1980	começou	a	adir	o	ambiente
urbano,	instalando-se	principalmente	na	reriferia	das	cidades,	onde	passou	a	ser	capturada	no	intra	í	peridomicílio.	A	lguns	aspectos	comportamentais	dessa	espécie	têm	papel	fundamental	no	contexto	da	urbanização	ca	leishmaniose	visceral,	principalmente	por	seus	hábitos	ecléticos	de	alim	entação	e	fácil	adaptação	ao	am	biente	ccméstico,	sendo	o
elo	de	transmissão	entre	animais	do	mésticos	e	o	homem.	As	fêm	eas	de	L.	longipalpis	invadem	com	bastante	rapidez	as	habitações	e,	no	domicílio	e	peridomicílio,	ali-ientam-se	de	sangue	do	homem,	de	cão,	galinha,	equídeos,	•	cinos	e	caprinos.	Observa-se	que	as	fêmeas	de	L.	longiralpis	se	concentram	principalmente	em	galinheiros,	o	que	:em
considerável	importância	epidemiológica,	já	que	esses	ambientes	não	são	comumente	borrifados,	principal	medida	ce	controle	da	leishmaniose	visceral.	
Estudos	realizados	em	áreas	endêmicas	para	leishma	niose	visceral	em	Minas	Gerais	mostraram	que	a	espécie	I	.	longipalpis	é	a	mais	abundante.	
Algumas	característi	cas	como	a	baixa	condição	socioeconôm	ica,	o	ambiente	rropício	para	a	reprodução	do	flebotomíneo	com	acúmulo	ce	m	atéria	orgânica	e	a	presença	de	animais	domésticos	roram	fatores	determinantes	para	o	alto	número	de	espé	cimes	de	L.	longipalpis.	A	maior	parte	desses	exemplares	foi	encontrada	no	peridomicílio,	mas	é
importante	salientar	:	considerável	número	de	flebotom	íneos	no	interior	das	residências,	ilustrando	o	caráter	endofílico	dessa	espécie,	podendo	a	transmissão	da	leishmaniose	visceral	estar	ocor	rendo,	também,	em	ambiente	intradomiciliar.	
G	r	u	p	o	C	r	u	c	ia	ta	Esse	grupo	inclui	oito	espécies.	As	fêmeas	de	algumas	delas	picam	o	hom	em	se	houver	oportunidade	para	tal.	CAPÍTULO	42	Embora	a	L.	gom	ezi	tenha	sido	registrada	com	infecção	natural	por	L.	panam	ensis,	ela,	provavelm	ente,	não	tem	papel	importante	na	disseminação	desse	parasito	para	os	hum	anos,	porque	m	uitas	das
fêm	eas	são	autógenas.	As	fêmeas	de	L.	cruciata,	em	condições	experimentais,	são	insetos	hospedeiros	para	L.	mexicana,	podendo	transmiti-la	ao	homem	por	picada.	
Entretanto,	as	fêmeas	dessa	espécie	têm	alta	taxa	(96%)	de	autogenia,	sendo	pouco	provável	que	transmitam	o	parasito	na	natureza.	Em	contraposição,	as	fêmeas	de	L.	diabólica,	sendo	anautógenas,	poderiam	servir	de	hospedeiros	naturais	de	um	dos	parasitos	do	com 	plexo	de	L.	mexicana,	tal	como	verificado	no	sul	do	Texas	e	em	áreas	adjacentes	do
norte	do	México.	Su	b	gfên	ero	P	i	n	to	m	y	ia	O	registro	da	infecção	de	L.	
pessoai	por	L.	braziliensis	ainda	precisa	de	confirmação	por	métodos	modernos	de	identificação	da	Leishmania.	G	r	u	p	o	M	ig	o	n	e	i	Os	dados	obtidos	no	Ceará	deixam	poucas	dúvidas	de	que	a	fêm	ea	da	L.	m	igonei	constitui	um	hospedeiro	importante	de	L.	braziliensis	nesse	Estado	do	Nordeste.	A	importância	médica	dessa	espécie	deve	ser
criteriosamente	examinada.	Ela	tem	sido	frequentemente	associada	a	situa	ções	dom	ésticas	e	peridom	ésticas,	mas	usualm	ente	em	densidades	muito	baixas.	Outras	duas	espécies	desse	grupo	-	L.	sallesi	e	L.	cortelezzii	-	foram	encontradas	albergando	a	espécie	L.	infantum	chagasi.	Entretanto,	novos	estudos	necessitam	ser	realizados	para	verificar	a
com	petência	vetorial	dessas	espécies.	Su	b	gfên	ero	B	a	r	r	e	tto	m	y	ia	Esse	pequeno	subgênero,	com	apenas	cinco	espécies,	limita-se	ao	leste	do	Brasil.	As	fêmeas	não	podem	ser	iden	tificadas	em	nível	de	espécie.	Com'	base	na	identificação	de	machos,	uma	certa	fêmea	encontrada	na	Bahia,	infectada	por	L.	braziliensis,	poderia	pertencer	a	qualquer
das	três	espécies,	facilmente	distinguíveis	pelos	respectivos	machos.	Espécimes	de	Barrettomyia,	em	geral,	são	coletadas	em	quantidade	muito	pequena.	
Umas	poucas	fêmeas,	algumas	alimentadas	com	sangue,	têm	sido	obtidas	em	armadilhas	dotadas	de	pequenos	roedores	como	isca.	Ocasionalmente,	embora	raro,	há	registro	de	fêmeas	de	Barrettomyia	ata	cando	humanos.	S	u	b	gfên	ero	P	if	a	n	o	m	y	ia	Esse	extenso	táxon	ocorre	nas	áreas	andinas	da	Bolívia,	da	Colômbia	e	da	Venezuela,	mas	uma
espécie	importante	ocorre	em	floresta	tropical	de	baixa	altitude,	entre	o	sul	do	México	e	a	Venezuela.	Quatro	das	espécies	são	hospedeiras	de	L.	braziliensis.	Uma	quinta,	L.	evansi,	foi	relatada	como	hospedeiro	de	L.	infantum	chagasi	na	Colôm	bia.	E	co	logicamente,	L.	evansi	tem	hábitos	muito	semelhantes	aos	de	L.	longipalpis,	inseto	hospedeiro	com
maior	dispersão	infectados	por	L.	infantum	chagasi.	S	u	b	g	ê	n	e	r	o	H	e	lc	o	c	y	r	to	m	y	ía	O	nome	subgenérico	sugere	uma	relação	com	as	úlce	ras	da	pele.	Entre	as	espécies	incluídas	nesse	subgênero,	apenas	quatro	foram	encontradas	com	infecções	naturais	por	Leishmania.	Essas	três	espécies	têm	faixas	geográficas	lim	itadas.	Duas	das	espécies
de	Leishm	ania	associadas	apresentam,	também,	distribuições	geográficas	limitadas.	S	u	b	g	ê	n	e	ro	D	a	m	p	fo	m	y	ia	L.	anthophora	parece	ser	o	inseto	hospedeiro	de	um	dos	membros	do	complexo	L.	mexicana	no	Texas.	L.	permira	poderia	ser	a	hospedeira	de	L.	mexicana,	em	Belize,	por	ser,	em	geral,	atraída	pelo	sangue	de	pequenos	mamí	feros.	No
entanto,	em	certas	épocas	do	ano,	ela	é	observada	alimentando-se	do	sangue	de	indivíduos	que	trabalham	nas	copas	da	floresta	ao	final	da	tarde	(15:30	a	17:30).	S	u	b	g	ê	n	e	r	o	Trich	o	p	h	o	r	o	m	y	ia	Pouco	se	conhece	sobre	os	hábitos	de	alim	entação	sanguínea	das	fêmeas	desse	extenso	subgênero,	mas	elas	raramente	picam	o	homem.	Entretanto,	a
L.	ubiquitalis	foi	encontrada	naturalmente	infectada	pela	L.	lainsoni	(Ilha	de	Marajó,	no	Pará).	S	u	b	g	ên	ero	N	y	s	s	o	m	y	ia	Esse	é	o	subgênero	de	maior	importância	para	a	com 	preensão	da	epidem	iologia	das	leishm	anioses	cutâneas/	mucocutâneas	americanas.	As	espécies	pertencentes	ao	sub	gênero	Nyssomyia	têm	sido	implicadas	como
hospedeiros	de	pelo	menos	13	espécies	de	Leishmania	distinguíveis	por	métodos	taxonômicos	modernos	e	causadores	de	condições	clínicas	diversas.	As	fêmeas	do	“complexo	flaviscutellata”	(L.	flaviscutellata,	L.	
nociva,	L.	olmeca,	L.	reducta)	são	flebótom	os	habitantes	do	solo	atraídos	pelo	sangue	de	pequenos	mamíferos,	especialmente	roedores	e	pequenos	marsupiais,	e	raramente	atacam	o	homem.	Isso	explica	por	que	o	homem	é	raramente	infectado	por	parasitos	do	com 	plexo	da	L.	mexicana.	Em	contraposição,	aquilo	que	pode	ser	denominado,	muito
convenientemente,	“complexo	trapidoi”	(L.	anduzei,	L.	trapidoi,	L.	umbratilis,	L.	ylephiletor)	compreende	fle	bótomos	escansoriais.	As	fêmeas	tendem	a	alimentar-se	do	sangue	de	mamíferos	arborícolas,	mas	descem	ao	solo,	na	floresta,	para	depositar	seus	ovos.	Para	os	flebotomíneos,	a	oviposição	constitui	um	processo	árduo.	(Em	condições	de
laboratório,	a	maioria	das	fêmeas	morre	durante	este	pro	cesso	ou	logo	após.)	N	a	natureza,	deve-se	presumir	que	as	fêmeas	que	acabaram	de	ovipor	precisam	de	repouso	antes	de	subir	de	volta	à	copa.	Se	forem	perturbados	durante	o	repouso,	as	fêmeas	arriscam	a	alimentar-se	de	sangue.	Isso	explica	como	uma	infecção	parasitária	de	mamíferos
arbo	rícolas	alcança	o	solo	para	infectar	humanos	que	invadem	um	ambiente	florestal.	Há	um	terceiro	grupo	dentro	do	subgênero	Nyssomyia.	Ele	é	representado	pelo	que	se	pode	chamar	de	complexo	intermedia	(L	.	whitmani	e	L.	intermedia).	Até	1939,	as	duas	espécies	eram	confundidas,	e	as	referências	a	Phlebotomus	408	intermedius	certam	ente
incorporavam	as	duas	espécies.	
Hoje,	ambas	podem	ser	consideradas	complexos	de	espé	cies.	A	característica	biológica	comum	desses	dois	com 	plexos	é	que	ambos	compreendem	populações	adaptadas	a	condições	silvestres,	bem	como	às	situações	domésticas	e	peridomésticas.	S	u	bgênero	P	sych	o	d	o	p	yg	u	s	Esse	extenso	subgênero	apresenta	distribuição	geo	gráfica	muito
ampla,	e	algumas	espécies	são	largamente	distribuídas.	Existem	vários	com	plexos	dentro	do	sub	gênero.	As	fêm	eas	são	de	identificação	extrem	am	ente	difícil	e,	em	vários	casos,	apenas	podem	ser	identificadas	especificamente	quando	os	machos	associados	são	captu	rados	ao	mesmo	tempo.	Os	machos	de	muitas	espécies	de	Psychodopygus	são
esquivos,	sendo	raramente	capturados	Muitos	membros	do	subgênero	são	arborícolas	e	os	machos	tendem	a	perm	anecer	nas	copas	das	árvores.	Por	isso.	muitas	vezes,	é	impossível	identificar	fêmeas	até	a	espécie	Esse	subgênero	pode	ser	separado	em	quatro	complexos.	O	“com	plexo	sq	u	a	m	iven	tris”	é	o	m	ais	difícil.	As	fêmeas	não	podem	ser
distinguidas	por	métodos	morfo	lógicos,	mesmo	utilizando	análises	m	ultivariadas	de	dis	crim	inação.	As	fêm	eas	de	algum	as	espécies	têm	sid:	identificadas	por	estudos	de	isoenzimas.	A	crom	atogrars	de	gás	fornece	bons	resultados	com	exemplares	secos,	mas	tem	pouca	utilidade	com	tegum	entos	de	espécim	es	dis	secados	em	meio	salino	para
descobrir	infecções	naturais	por	Leishmania.	As	fêmeas	de	duas	espécies	irmãs	somente	podem	ser	reconhecidas	por	métodos	de	biologia	molecular	O	complexo	squamiventris	é	de	considerável	importância	epidemiológica.	Fêmeas	de	quatro	espécies	(L.	infanrurchagasi,	L.	maripaensis,	L.	squamiventris,	L.	Wellcome:	foram	encontradas	infectadas	por
parasitos	do	complex;	L.	braziliensis,	notadamente	no	Norte	do	Brasil.	As	fêmeas	do	complexo	panamensis	são	também	extre	mamente	difíceis	de	identificar,	mas	na	maioria	dos	cascisso	pode	ser	feito	pelos	métodos	morfológicos	tradicional	Em	um	caso,	porém,	duas	espécies	foram	diferenciadas	pcc	estudos	de	isoenzimas	antes	que	qualquer
diferença	mortclógica	fosse	detectada.	Dois	membros	do	complexo	pa>:zmensis	(fêmeas	de	L.	ayrozai	e	de	L.	
paraensis)	têm	sidc	encontradas	com	infecção	natural	por	L.	naifli	no	norte	í	oeste	do	Brasil.	No	Panamá,	a	L.	panamensis	foi	assinalacr	com	infecção	natural	pela	L.	panamensis.	Sete	outros	mem 	bros	do	complexo	panamensis	(L.	amazonensis,	L.	carrerz	L.	hirsuta,	L.	llanosmartinsi,	L.	panamensis,	L.	paraensis	L.	yu	cam	ensis)	foram	encontrados	com
infecção	peli	complexo	da	L.	braziliensis	em	várias	partes	do	Brasil	e	cu	Bolívia	e,	possivelmente,	em	Belize,	na	América	Central	Todas	as	espécies	do	subgênero	Psychodopygus	encon	tram-se	confinadas	à	floresta	ou	à	mata,	e,	mesmo	quand	habitações	humanas	estão	situadas	próximas	a	tais	ambiertes	silvestres,	os	membros	desse	subgênero
raramente	sã;	coletados	em	situações	peridomésticas	e/ou	domésticas	As	fêmeas	da	maioria	das	espécies	do	subgênero	P	r	chodopygus	têm	hábitos	hematofágicos	crepusculares	ou	ac	início	da	noite,	porém	as	fêmeas	de	L.	wellcomei	atacim	prontamente	o	homem	na	floresta,	em	pleno	dia.	CAPÍTULO	C	P	ro	teçã	o	c	o	n	tr	a	as	P	ic	a	d	a	s	de	F	ê	m	e	a	s
d	e	F	le	b	o	to	m	ín	e	o	s	Já	foi	m	encionada	a	dor	que	alguns	flebotom	íneos	rodem	p	rovocar	na	hem	atofagia.	Com	o	a	m	aioria	das	remeas	alim	enta-se	à	noite,	um	mosquiteiro	impregnado	ie	inseticida	ou	de	repelente	poderia	proteger	contra	as	roucas	espécies	de	flebotomíneos	americanos	adaptados	15	situações	dom	ésticas.	O	m	osquiteiro-padrão
fornece	rouca	proteção	contra	os	flebotomíneos	muito	pequenos,	ievendo	ser	usada	a	“rede	contra	flebótomos”,	de	preço	mais	elevado.	G	raças	aos	hábitos	pungitivos	noturnos	da	m	aioria	ias	fêmeas	dos	flebotomíneos	americanos	e	à	sua	restrição	i	floresta,	os	caçadores	que	vão	a	tais	lugares	de	noite	de\	eriam	ser	avisados	para	usar	roupas
protetoras:	camisas	abotoadas	até	o	pescoço,	com	mangas	compridas	e	calças	compridas,	mas	a	maioria	dos	caçadores	noturnos	rejeitaria	mis	roupas	por	serem	desconfortáveis.	Repelentes	químicos	aplicados	à	roupa	podem	fornecer	proteção	por	algumas	horas.	Aplicados	diretamente	à	pele,	o	valor	protetor	de	tais	substâncias	será	reduzido	por
causa	ia	transpiração.	Os	repelentes	têm	pouco	valor	para	um	soldado	submetido	a	treinamento	de	guerra	na	selva,	na	flo	resta	tropical	úmida.	Nos	climas	tropicais,	os	trabalhadores	rurais	e	os	construtores	de	estradas	prontamente	perdem	os	repelentes	químicos	pelo	suor.	N	a	maioria	das	vezes,	os	rrabalhadores	braçais,	em	áreas	rurais	da	América
tropical,	não	têm	condições	de	comprar	repelentes.	C	o	n	tr	o	le	d	o	s	F	le	b	o	to	m	ín	e	o	s	-A	m	erican	os	e	m	R	e	la	ç	ã	o	às	L	e	is	b	m	a	n	io	s	e	s	Em	m	uitos	países	do	Velho	M	undo,	o	controle	dos	flebotomíneos	tem	sido	um	subproduto	dos	programas	de	controle	antimalárico,	dirigidos	contra	mosquitos	de	hábitos	rematolãgicos,	antropofilicos	e
endofílicos.	Tais	medidas	de	controle	têm	pouca	utilidade	no	Novo	Mundo.	A	leishmaniose	visceral	americana	pode	ser	controlada,	mas	não	erradicada,	tratando-se	todos	os	casos	humanos,	eliminando	todos	os	cães	infectados,	e	aplicando	inseticida	as	construções	domésticas	e	peridomésticas	em	um	foco	da	doença.	
Em	ambientes	silvestres,	as	leishmanioses	circu	lam	entre	os	reservatórios	e	os	vetores	naturalmente	e	não	existem	medidas	específicas	para	interromper	os	ciclos	de	transmissão	do	parasito.	Em	áreas	urbanas,	as	medidas	preventivas	devem	ser	feitas	conforme	preconizado	pelo	Manual	de	Controle	da	Leishmaniose	Visceral	do	Ministério	da	Saúde.
As	medidas	de	proteção	dirigidas	à	população	humana	devem	ser	vol	tadas	para	evitar	o	risco	de	transmissão,	como	uso	de	mos	quiteiros	(malha	fina),	telagem	de	portas	e	janelas,	evitar	exposição	nos	horários	de	atividade	do	vetor	(crepúsculo	e	noite)	nos	am	bientes	em	que	este	habitualm	ente	pode	ser	encontrado,	e	o	uso	de	repelentes	em	casos



específicos.	Com	relação	ao	vetor,	as	medidas	mais	importantes	são:	manejo	ambiental,	ou	seja,	limpeza	de	quintais,	terrenos	e	praças	públicas,	objetivando	modificar	as	condições	do	meio	favoráveis	ao	desenvolvimento	do	ciclo	de	vida	do	vetor;	evitar	animais	domésticos	próximos	a	residências	hum	anas,	principalm	ente	galinheiros,	pois,	apesar	de
refratárias	à	infecção,	as	galinhas	podem	servir	de	fonte	alimentar	para	os	flebotomíneos	e,	na	maioria	das	vezes,	favorecem	a	colonização	da	espécie	vetora	L.	longipalpis.	Além	dessas	medidas,	pode	ser	citada	a	utilização	de	controle	químico	(borrifação	de	inseticidas),	que	deverá	ser	realizado	apenas	pelos	órgãos	de	saúde	pública	em	casos
específicos.	Com	relação	ao	reservatório	urbano	(cães),	existe	uma	vacina	registrada	no	Ministério	da	Agricultura,	Pecuária	e	Abastecimento	(MAPA),	porém	sem	constatação	de	seu	custo-benefício	e	efetividade	para	o	controle	desse	reservatório	em	Programas	de	Saúde	Pública.	
E	possível,	também,	encontrar	no	comércio	coleiras	impregnadas	com	deltametrina	4%	como	medida	de	proteção	canina	indivi	dual	contra	picadas	de	flebotomíneos.	Outra	maneira	de	evitar	o	contato	com	o	vetor	é	telar	os	canis	residenciais	com	telas	do	tipo	m	alha	fínapara	im	pedir	a	entrada	de	flebotomíneos	e,	consequentemente,	reduzir	o	contato
com	os	cães.	A	educação	sanitária	e	a	participação	da	comunidade	constituem,	também,	fatores	fundamentais	nos	programas	de	controle.	Este	deve	ser	amplamente	divulgado,	m	oti	vando,	assim,	a	população	a	adotar	atitudes	que	propiciem	maior	nível	de	consciência	sobre	a	transmissão	da	doença,	as	principais	causas	e	sintomatologia.	A	população
deve	ainda,	diante	do	reconhecimento	dos	sintomas	da	doença,	humana	ou	canina,	procurar	os	órgãos	de	saúde	competen	tes	para	as	devidas	providências.	A	população	também	é	responsável	pela	colaboração	com	os	agentes	de	saúde	na	identificação	dos	cães	infectados,	permitindo	sua	elimina	ção,	bem	como	pelo	apoio	às	atividades	de	controle
vetorial	que	estejam	sendo	implementadas	na	área.	Atualmente,	não	existem	medidas	de	controle	contra	a	maioria	dos	insetos	hospedeiros	de	espécies	de	Leishmania	causadores	de	leishm	aniose	tegum	entar	am	ericana	em	ambientes	silvestres.	Entretanto,	a	m	aioria	dos	casos	de	leishmaniose	tegumentar	americana	é	adquirida	na	floresta	ou	na
mata.	A	aplicação	de	inseticida	em	tais	ambientes	não	pode	ser	recomendada	e,	de	fato,	deve	ser	evitada.	Estudos	recentes	têm	demonstrado	a	possibilidade	de	se	utilizarem	nematódeos	entomoparasitos	no	controle	bio	lógico	de	flebotomíneos,	mais	especificamente	no	controle	de	L.	longipalpis.	Esses	nematódeos	parasitam	a	cavidade	abdominal	dos
insetos	adultos,	diminuindo	consideravel	mente	sua	sobrevida.	Contudo,	novos	estudos	deverão	ser	conduzidos	para	avaliar	a	possibilidade	real	de	sua	utiliza	ção	em	condições	de	campo.	Outra	abordagem	que	vem	obtendo	destaque	na	literatura	é	o	estudo	da	m	icrobiota	intestinal	dos	flebotomíneos	que,	segundo	alguns	autores,	pode	alterar	a
capacidade	de	infecção	desses	insetos	e,	assim,	interferir	diretamente	na	sua	competência	vetorial.	Álvaro	Eduardo	Eiras	.n	tr	o	d	u	ç	ã	o	A	família	Culicidae	(do	latim	culex	=	mosquitos)	é	de	Trmde	interesse	em	parasitologia	médica,	em	vista	de	nela	■e^em	encontrados	o	maior	número	e	os	mais	importantes	rse	to	s	hem	atófagos	entre	todos	os	A
rthropoda.	As	inúiK	ras	espécies	de	culicídeos	apresentam	grande	adaptabijcad	e	biológica,	variabilidade	genética	e	ampla	valência	«oológica.	Possuem	enorm	e	dispersão,	encontrando-se	escecies	desde	as	regiões	árticas	até	as	equatoriais.	Durante	j	hematofagismo,	realizado	somente	pelas	fêmeas,	o	inseto	x	n	u	rb	a	o	repouso	do	hospedeiro,	espolia
o	sangue	e,	mais	irave.	pode	transmitir	agentes	causadores	de	doenças	como	-reses	(Dengue,	febre	amarela,	Chikungunya,	Zika	e	enceàlrtes),	protozooses	(malária)	e	helmintoses	(elefantíase).	Popularmente,	são	conhecidos	por	mosquitos,	pemi-	gos,	muriçocas,	mossorongos,	sovelas,	mosquitos-prego,	.	irapanãs	entre	outros.	Em	alguns	estados
brasileiros,	a	t^sca	domestica	é	erroneamente	denominada	mosquito,	entretanto	mosquito	são	os	dípteros	nematóceros,	especial	mente	os	Culicidae.	Os	mosquitos	estão	na	Terra	antes	que	o	homem	-	há	cerca	de	30-54	milhões	de	anos	-	e	a	maioria	dos	fósseis	ce	mosquitos	encontrados	é	do	período	Oligoceno	(26-38	milhões	de	anos)	e	pertencentes
aos	gêneros	Aedes,	Culex	t	Stansonia.	E	uma	família	com	grande	número	de	espécies	(cerca	áe	3.600),	distribuídas	por	todas	as	regiões	do	globo.	No	Brasil,	existem	cerca	de	500	espécies	descritas,	das	quais	rouco	mais	de	20	têm	im	portância	médico-veterinária,	e	reste	capítulo	serão	citadas	as	dez	principais.	Convém	salientar	que	a	partir	de	1967,
quando	houve	r	reintrodução	do	Aedes	aegypti,	e	de	1986,	quando	foi	retectado	o	Aedes	albopictus	pela	primeira	vez	no	Brasil	Minas	Gerais,	Rio	de	Janeiro	e	Espírito	Santo,	simultaream	ente)	o	estudo	dos	Culicidae	tornou-se	ainda	m	ais	recessário	graças	à	capacidade	dessas	duas	espécies	de	ransm	itir	o	vírus	da	dengue	e	da	febre	amarela.	Após
1998,	i	dengue	vem	assolando	o	país	com	epidemias	anuais	prarcam	ente	ocorrendo	em	todo	o	território	nacional,	exceto	CAPÍTULO	43	a	Região	Sul.	Os	quatro	sorotipos	da	dengue	(DENV-1,	2,	3	e	4)	estão	presentes	no	país	e	o	aumento	de	dengue	hemorrágico	é	inevitável,	pois	ainda	não	há	vacina	dispo	nível.	A	vacina	está	disponível	somente	para
febre	amarela.	O	recrudescim	ento	da	m	alária	e	os	surtos	frequentes	de	arboviroses	transmitidas	especialmente	por	mosquitos	das	tribos	Sabethini	e	Culicini	evidenciaram	a	necessidade	de	aumentar	o	número	de	entomologistas	especializados	não	só	no	Brasil,	como	em	outros	países.	Recentemente,	órgãos	de	fomento	à	pesquisa	do	Brasil	têm
investido	muitos	recursos	para	desenvolver	pesquisas	e	solucionar	problemas	das	doenças	reemergentes	transmi	tidas	por	artrópodes	em	particular	(p.	ex.,	malária,	dengue,	febre	amarela	e	leishmaniose),	estimulando	não	somente	a	formação	de	entom	ologistas,	como	também	desenvol	vendo	novas	metodologias	de	amostragem,	monitoramento	e
controle	de	insetos	vetores.	
Por	outro	lado,	os	órgãos	encarregados	de	controle	ainda	utilizam	prioritariamente	os	inseticidas	químicos	como	forma	mais	efetiva	de	combate,	esquecendo-se	dos	inseticidas	biológicos,	da	educação	sanitária	e	ambiental,	da	imprescindível	participação	da	população	e,	principalmente,	do	monitoramento	dos	mos	quitos	vetores	periodicamente.	M	o	r
fo	lo	g	ia	Algumas	características	morfológicas	importantes	na	diagnose	dos	adultos	são:	•	comprimento	de	cerca	de	3-6	mm;	•	antenas	com	15	a	16	segmentos,	plumosas	no	macho	e	pilosas	na	fêmea;	•	ausência	de	ocelos;	•	fêmeas	apresentam	aparelho	bucal	picador	(sugadorpungitivo)	e	machos	do	tipo	sifonador-sugador;	•	palpos	nítidos,	com	tam
anho	variável	nas	diversas	tribos	e	espécies;	•	tórax,	pernas,	asas	e	abdome	revestidos	de	escamas;	•	pernas	longas.	Os	caracteres	que	identificam	essa	família	são:	corpo	e	asas	cobertos	por	escamas;	existência	da	terceira	veia	longitudinal	(R4	+	5)	reta	e	colocada	entre	duas	veias	forquilhadas.	Escamas	de	tonalidades	uniformes	ou	dife	rentes,	form
ando	manchas,	são	im	portantes	na	diagnose	específica.	As	F	iguras	43.1	a	43.4	ilu	stram	os	detalhes	para	identificação	dos	sexos	e	das	subfam	ílias	Anophelinae	e	Culicinae.	O	número	de	ovos	é	bastante	variável	para	cada	espé	cie,	mas	usualmente	uma	fêmea	ovipõe	de	70	a	120	ovos	por	postura.	Esta	é	feita	aproximadamente	três	dias	após	o	repasto
sanguíneo,	variando	de	duas	a	oito	posturas	por	fêmea.	O	Ciilex	quinquefasciatus	coloca,	em	média,	120	ovos	por	postura	enquanto	o	Aedes	aegypti	coloca	de	1	a	50	ovos	em	cada	criadouro	e	cerca	de	80	a	110	ovos	em	um	ciclo	gonotrófico.	A	oviposição	pode	ser	feita	de	maneiras	variáveis:	•	isolados	sobre	a	água.	Exemplo:	Anopheles	sp.	(Figu	ra
43.3);	B	io	lo	g	ia	•	isolados	e	fora	d’água,	na	parede	do	recipiente.	Exem 	plo:	Aedes	aegypti	(Figura	43.3);	Ciclo	B	iológico	e	B	ioecologia	Os	mosquitos	também	são	holometábolos,	isto	é,	pas	sam	pelas	fases	de	ovo,	larva	(quatro	estádios:	L	l,	L2,	L3	e	L4),	pupa	e	adulto	(Figura	43.5).	O	ciclo	de	vida	consiste	em	vidas	terrestre	(adultos)	e	aquática
(todas	as	formas	imaturas).	A	duração	de	cada	um	a	das	fases	e	estádios	é	variável,	dependendo	essencialmente	das	condições	climá	ticas	e	da	disponibilidade	de	alimento.	A	duração	do	ciclo	de	vida	desde	o	ovo	ao	adulto	pode	variar	entre	7	dias	a	31°C	e	20	dias	a	20°C.	Cada	espécie	tem	o	seu	intervalo	ótimo	de	temperatura.	Flá	espécies	que	fazem
diapausa	no	ovo,	outras	na	larva,	outras	no	adulto,	não	se	conhecendo	diapausa	na	fase	de	pupa.	pr	•	unidos,	formando	“jangada”	sobre	a	água.	Exemplo:	Culex	quinquefasciatus	(Figuras	43.3	e	43.6).	Os	ovos,	após	um	período	médio	de	um	a	três	dias.	em	temperatura	média	de	26°C,	dão	origem	às	larvas.	As	larvas	movimentam-se	ativamente	e
podem	ser	necrófagas	ou	predadoras	(chegando	ao	canibalismo),	alimentam-se,	no	fundo,	de	detritos	ou	podem	ser	filtradoras	de	fitoplâncton	zooplâncton	e	matéria	orgânica	em	suspensão,	na	superfície	ou	não.	
A	respiração	usual	das	larvas	é	direta,	através	dc	s	espiráculos	(Anophelinae)	ou	sifao	respiratório	(Culicinae	situado	no	último	segmento	abdominal,	e	indireta,	atravei	do	tegumento,	quando	estão	submersas.	Algumas	espécie-	Pr
V____________________________________________________________________________________________________________________________________________________________________________________________________________________________________________	.	FIGURA	43.1.	Cabeças	de	Culicidae.	(A)	fêmea	de	Culicinae;	(B)	macho	de	Culicinae;	(C)	fêmea	de	Anophelinae;	(D	)
macho	á	i	Anophelinae;	a:	antena;	pr:	probóscida;	pa:	palpo.	CAPÍTULO	c:	rossuem	larvas	predadoras	(achegando	ao	canibalismo),	como	os	gêneros	Toxorhynchites,	Psorophora,	Sabethes	e	Culex	(Lutzia).	O	período	de	desenvolvimento	larval	(LI	a	L4)	é	de	iproximadamente	6	a	8	dias	a	27°C	e	transforma	em	pupa.	A	pupa	não	se	alimenta,	mas	respira
e	movimenta-se	atiimente.	Permanece	nessa	fase	por	um	período	de	dois	a	re	s	dias,	nos	quais	ocorre	posteriormente	a	emergência	do	idulto.	Este	emerge	pelo	cefalotórax	da	pupa,	através	de	u	n	a	fenda	em	“T”	.	O	alado	permanece	em	repouso	sobre	a	exúvia	(que	faz	o	papel	de	boia)	por	alguns	m	inutos,	suficientes	para	o	enrijecimento	da	quitina	e
dos	músculos,	rermitindo	ao	inseto	forças	para	voar	e	andar.	
É	uma	fase	extremamente	delicada	na	vida	do	mosquito.	Os	machos	emergem	24	horas	antes	que	as	fêmeas	e	as	aguardam	para	:	acasalamento	no	próprio	criadouro.	Esse	tempo	é	para	i	term	inália	do	macho	sofrer	um	a	rotação	de	180	graus,	reríodo	de	maturação	sexual	dos	machos.	Geralmente,	as	fêmeas	podem	copular	com	poucas	horas	de	vida
no	pró	prio	criadouro.	Ambos	os	sexos	recém	-em	ergidos	voam	até	um	abrigo	(buracos,	troncos	de	árvores,	pontes,	galeria	ee	esgotos),	com	pouca	luz,	ausência	de	ventos	e	umidade	-dativa	no	ar	elevada.	Do	abrigo,	os	mosquitos	dispersam	i	fim	de	alimentar-se	e/ou	copular.	
A	primeira	alimentação	ios	adultos	(macho	e	fêmea)	é	de	açúcares	ou	néctar	de	rlantas.	Em	algumas	espécies	(p.	
ex.,	Anopheles)	o	acasala	mento	ocorre	em	enxames	(eurigamia),	em	que	os	machos	perm	anecem	voando	próxim	os	a	um	a	silh	u	eta,	com	o	arbustos,	animais	e	montículos.	Em	outras	espécies	o	aca	salamento	ocorre	sem	enxame,	geralmente	em	ambientes	confinados	ou	sobre	superfícies	(estenogamia).	
Geralmente	os	machos	respondem	aos	sons	produzidos	pelo	batimento	das	asas	das	fêmeas	(p.	ex.,	Aedes	aegypti),	porém	estudos	recentes	dem	onstraram	que	existem	ferom	ônios	sexuais	e	de	agregação	que	atuam	na	atração	e	com	portam	ento	de	cópula.	Após	48	a	72	horas	de	vida,	a	fêmea	procura	animais	vertebrados	para	a	hematofagia
(alimentação	de	sangue)	uma	ou	mais	vezes	e	procura	fazer	a	postura	no	mesmo	tipo	de	criadouro	em	que	emergiu.	Os	criadouros	podem	ser	permanentes	ou	temporários,	naturais	ou	artificiais	e,	ainda,	no	solo	ou	em	recipientes.	Há	uma	grande	diversidade	de	tipos	de	hábitats	utiliza	dos	pelas	várias	espécies,	o	que	está	relacionado	com	os	fatores
envolvidos	na	seleção	do	local	de	oviposição	pela	fêmea.	Estes	dizem	respeito	a	características	físicas	como	a	exposição	à	luz	solar,	temperatura,	agitação	da	água;	ca	racterísticas	químicas	como	o	teor	de	gases	dissolvidos,	oxigênio	e	dióxido	de	carbono,	pH,	salinidade,	teor	de	matéria	orgânica;	características	biológicas	como	micror	ganismos	que
servem	de	fonte	alimentar,	vegetação,	mas	também	parasitas,	predadores	e	outros.	As	fêmeas	possuem	quimiorreceptores	tarsais	que	detectam	e	medem	os	níveis	"\	hf	b	md	mx	fl	i	J	'	O	-»CURA	43.2.	(A-C)	Aparelho	bucal	de	Culicidae;	lb:	labro;	md:	mandíbulas;	hf:	hipofaringe;	mx:	maxilas;	I:	lábio;	pa:	palpo;	ca:	:u-ial	alimentar;	(D	)	posição	do
aparelho	bucal	durante	a	hematofagia;	I:	lábio	retraído;	a:	demais	estruturas	do	aparelho	bucal,	renetrando	o	capilar	(b).	:-	=	TU	L0	43	Anophelini	Aedini	Culicini	Anopheles	Aedes	Culex	^8	i	■	cU	säüu*	05	s.	V	FIGURA	43.3.	As	várias	fases	de	desenvolvimento	da	família	Culicidae	e	as	diferenças	entre	as	tribos	Anophelini,	Culicini	e	Aedini.	de
salinidade	e	poluição	das	águas.	Há	os	mais	variados	tipos	de	coleção	de	água:	•	lagoas,	remansos	de	rios,	pantanais,	açudes,	represas,	cisternas,	cacimbas	etc.;	•	buracos	de	árvores,	intemódios	de	bambus,	cascas	de	frutas,	axilas	de	Bromeliaceae,	caixas	d	’água,	latas	e	pneus	velhos	etc.	
A	longevidade	do	mosquito	adulto	depende	das	suas	características	intrínsecas,	tal	como	o	grande	vigor	de	certas	espécies,	e	tam	bém	de	fatores	externos	tais	como	tem	peratura,	um	idade	e	existência	de	inim	igos	naturais	ou	predadores.	Várias	espécies	hibernam	com	as	baixas	414	temperaturas,	quer	parcialmente,	continuando	a	alimentarse,	mas
não	fazendo	posturas	(dissociação	gonotrófíca)	ou	totalmente,	cessando	as	refeições	sanguíneas.	Quando	a	temperatura	média	ultrapassa	os	35°C,	ou	a	umidade	é	menor	que	50%,	a	longevidade	é	drasticamente	reduzida,	a	não	ser	que	encontrem	condições	m	ais	favoráveis	nos	microclimas	dos	seus	locais	de	repouso,	podendo	também	entrar	em
estivação.	A	duração	média	de	uma	fêmea	em	condições	climáti	cas	favoráveis	é	de	quatro	a	oito	semanas	e	ocasionalmente	vários	meses,	e	essa	sobrevida	pode	ser	diminuída	quando	o	mosquito	está	infectado	(hospedeiro	intermediáric	i	por	filária,	vírus	e	plasmódios,	enquanto	os	machos	vivem	menos.	CAPITULO	43	FIGURA	43.4.	Mesonoto	e	asa	de
Culicidae.	(A)	Mesonoto	de	Z-ilicini	e	Aedini,	com	estutelo	trilobado;	(B)	asa	de	Culicini	e	Aedini,	com	escamas	sem	manchas;	(C)	mesonoto	de	Anophelini,	com	escutelo	simples;	(D)	asa	de	Anophelini	com	escamas	claras	e	escuras	formando	manchas	características,	es:	escutelo.	H	á	b	ito	s	Fora	do	horário	de	atividades	alim	entar	e	sexual,	os	mosquitos
perm	anecem	nos	abrigos.	De	modo	geral,	os	eulicídeos	voam	bastante	e	apresentam	boa	capacidade	ie	dispersão,	que	pode	ser	ativa	(realizada	pelo	próprio	■oo)	ou	passiva	(através	do	vento	e	de	veículos	-	ônibus,	avião,	navio	etc.).	Na	dispersão	ativa,	para	a	realização	da	ematofagia,	as	fêmeas	são	capazes	de	alcançar	distâncias	■ariadas:	Aedes
aegypti	(2.500	m);	Anopheles	aquasalis	4.800	m);	An.	bellator	e	An.	cruzi	(1.500	m);	An.	darlingi	2.000	m)	e	Culex	quinquefasciatus	(22.000	m).	A	determi”	ação	dessas	distâncias	é	feita	principalmente	pela	técnica	ie	marcação-liberação-recaptura	usando	radioisótopos	ou	pó	fluorescente.	\	FIGURA	43.6.	"Jangada"	vista	lateralmente,	formada	pelo	con-
junto	de	ovos	de	Culex	quinquefasciatus.	
(Foto	original	de	Laila	Heringer.)	Todas	as	fêmeas	de	mosquitos	de	importância	parasitológica	são	hematófagas	obrigatórias.	No	entanto,	algumas	espécies	de	mosquitos	hematófagos	têm	a	capacidade	de	produzir	uma	ou	mais	desovas	iniciais	sem	haver	a	inges	tão	de	sangue	(autogenia).	O	sangue	ingerido	tem	função	de	maturação	dos	ovários,	bem
como	auxilia	na	nutrição	delas,	pois	sabe-se	que	mosquitos	sem	alim	entação	san	guínea	apresentam	sobrevida	menor.	
Além	do	sangue,	as	fêmeas	se	alimentam	de	substâncias	açucaradas	(glicose,	frutose	e	maltose)	enquanto	os	machos	só	possuem	esse	último	tipo	de	alimento,	pois	não	são	hematófagos.	A	fonte	desses	açúcares	para	fêmeas	e	machos	provém	de	néctar	de	flores	e	de	nectários,	o	orvalho	e	gotículas	secretadas	por	afídeos	e	frutas.	
No	entanto,	observações	recentes	(também	notadas	em	flebótomos)	indicam	que	a	fonte	de	açúcares	é	Adulto	(hematofagia)	Ovo	Adulto	Larva	(L1,	L2,	L3	e	L4)	Pupa	-tGURA	43.5.	Ciclo	biológico	dos	Culicidae.	:-=	íT	U	L	0	43	415	a	secreção	açucarada	de	pulgões,	cochonilhas	ou	cigarras,	depositada	em	folhas.	Assim,	os	mosquitos	abrigados	em	certos
vegetais	estão	também	se	alimentando	de	açúcares.	quetária	e	aumentar	a	vasodilatação	no	ponto	da	picadi	facilitando	a	hem	orragia	local	e,	consequentemente,	ali	mentação	mais	rápida.	De	modo	geral,	a	hematofagia	é	crepuscular,	mas	al	gumas	espécies	podem	fazê-lo	preferentemente	durante	a	noite	(noturnos),	outros	durante	o	dia	(diurnos)	ou,
ainda,	tanto	de	dia	como	de	noite.	Quanto	à	preferência	alimentar,	as	espécies	podem	ser	zoófilas,	isto	é,	preferência	para	picar	os	animais	(mamíferos	ou	aves);	outras	são	antropofílicas	(preferência	ao	homem);	e	ainda	existem	as	espécies	eclé	ticas	e	oportunistas,	que	podem	picar	homens	e	animais.	As	glândulas	salivares,	situadas	na	parte
anteroventral	do	tórax,	são	um	par	de	glândulas	trilobadas,	cada	lobo	corr	a	forma	de	dedo	de	luva	formado	por	uma	camada	de	célu	las	epiteliais	e	um	canal	intemo.	Neste	momento	conhecemse	mais	de	uma	centena	de	proteínas	da	saliva	de	mosquitos	e	respectivos	transcriptomas.	A	glândula	salivar	é	também	:	local	onde	os	parasitos	(p.	ex.,	vírus,
plasmódios)	se	alojam	para	novamente	infectar	um	novo	hospedeiro.	E	durante	i	picada	que	o	mosquito,	injetando	a	saliva	infectada	com	parasitos,	transmite	doenças	como	dengue	e	malária	ao	hos	pedeiro	(Capítulo	58	-	Exame	de	Vetores).	A	quantidade	de	sangue	ingerida	pela	fêmea	dependi	do	seu	tamanho	e	varia	entre	2-10	pL,	aproximando-se	do
seu	peso.	
O	sangue	vai	para	o	estômago	provocando-lhe	uma	grande	dilatação	e	constituindo	uma	sobrecarga,	di	qual	se	liberta	mediante	a	excreção	de	gotículas	de	líquid:	enquanto	ainda	se	alimenta.	Após	a	ingestão	de	uma	refei	ção	sanguínea,	forma-se	no	estômago	a	matriz	peritrófica	que	é	uma	camada	acelular	constituída	por	uma	matriz	de	glicoproteinas,
ao	redor	da	refeição	sanguínea.	Acredita-se	que	a	matriz	peritrófica	tem	como	função	proteger	o	epitélio	intestinal	contra	os	cristais	de	hematina,	bactérias,	e	obstrução	das	m	icrovilosidades,	ou	seja,	um	a	espécie	de	substituto	do	muco	do	intestino	dos	vertebrados,	e	também	delimitar	um	espaço	endo	e	ectoperitrófico	que	aumenta	a	eficiência	das
enzimas	digestivas.	Por	outro	lado,	a	refeição	sanguínea	dos	mosquitos	pode	ser	feita	dentro	(domésticos	=	endofagia)	ou	fora	(silvestres	=	exofagia)	das	habitações,	ou	indiferentemente.	
As	espé	cies	silvestres	ainda	podem	picar	preferentemente	no	nível	do	solo	ou	no	nível	da	copa	das	árvores	(acrodendrofilia).	Após	a	refeição	sanguínea	a	fêmea	passa	por	um	período	de	inatividade	relativa	em	que	se	dá	a	digestão	e	maturação	dos	ovos.	Esse	repouso	pode	também	ser	fora	(exofílicas)	ou	dentro	(endofílicas)	das	habitações	humanas,
independente	mente	do	local	onde	se	deu	a	refeição	sanguínea.	
Os	mosquitos	são	atraídos	pelos	hospedeiros	vertebra	dos	por	meio	de	com	binação	de	estím	ulos,	como	visual	(silhueta),	olfativo	(ácido	láctico,	C	0	2,	octenol,	amónia	e	ácidos	carboxilílicos),	correntes	de	convecção	(tem		peratura	e	umidade).	N	o	entanto,	o	estímulo	olfativo	do	C	0	2,	detectado	pelas	antenas	e	pelos	palpos	maxilares,	é	o	responsável
pela	atração	a	longa	distância.	A	combinação	do	CO,	e	os	voláteis	são	excelentes	atraentes	para	serem	usados	em	arm	adilhas	para	m	osquitos.	A	tem	peratura	e	umidade	(convenções	de	correntes)	tem	efeito	somente	a	curta	distância.	Após	pousar	no	seu	hospedeiro,	as	fêmeas	introduzem	as	peças	bucais	no	tecido	graças	à	ação	das	maxilas
perfurantes	e	dos	dem	ais	estiletes	(m	andíbulas,	labro	e	hipofaringe),	sendo	que	apenas	o	lábio	permanece	fora	da	pele	(Figura	43.2).	Os	órgãos	do	mosquito	encontram-se	na	cavidade	geral	ou	cavidade	celômica,	preenchida	por	um	líquido	denomi	nado	hemolinfa,	que	circula	pela	ação	de	um	coração	com	a	forma	de	bomba	tubular	aberta.	As	peças
bucais	dos	mosquitos,	ou	probóscida,	é	do	tipo	perfurante	e	sugadora,	constituída	pelo	labrum-epifaringe	que	é	um	tubo	aberto	de	concavidade	para	baixo,	à	qual	se	justapõe,	fechando-o	e	formando	o	canal	alimentar,	a	hipofaringe	em	cujo	interior	corre	o	canal	salivar.	
A	esse	conjunto	juntam	-se	um	par	de	m	andíbulas	e	um	par	de	maxilas	em	forma	de	estilete,	sendo,	por	fim,	essas	peças	englobadas	por	um	canal	aberto	de	concavidade	para	cima:	o	labium	ou	bainha	do	probóscida,	que	termina	distalmente	por	duas	dilatações	os	labelos,	e	que	no	ato	da	picada,	fica	apoiado	na	pele	do	hospedeiro	não	penetrando	a
pele.	As	peças	bucais	penetram	o	interior	do	vaso	capilar	(solenofagia)	para	sugar	o	sangue	por	meio	de	uma	pressão	negativa	produzida	pela	ação	coordenada	das	bombas	cibarial	e	faríngea.	Durante	a	hematofagia,	a	saliva	bombeada	durante	a	alimentação	sanguínea	contém	vasodilatadores	para	m	elhor	localização	dos	vasos	sanguíneos	e	aporte	de
sangue,	bem	com	o	anticoagulantes,	aglutininas	e	da	enzim	a	apirase,	cuja	função	é	im	pedir	a	agregação	pla-	416	•	Aedes	aegypti	No	Brasil,	a	espécie	é	transmissora	de	Dengue,	febre	amarela	urbana,	Chikungunya	e	Zika	vírus	(Figura	43.7).	O	Ae.	aegypti	em	nosso	país	tem	como	criadouros	prefe	renciais	os	mais	variados	recipientes	de	água
domiciliares	e	peridomiciliares:	pneus	sem	uso,	latas,	garrafas,	pratos	com	vasos	de	samambaia,	caixas	d	’água	descobertas,	pis	cinas	sem	uso	etc.	
A	hematofagia	e	a	cópula	são	diurnas,	enquanto	a	oviposição	ocorre	no	crepúsculo	vespertino.	Acreditava-se	que	este	mosquito	possuía	a	dispersão	ativa	pequena,	raram	ente	excedendo	os	200	m,	mas	trabalhos	recentes	demonstram	que	a	capacidade	de	voo	de	fêmeas	grávidas	para	oviposição	ultrapassam	700	m/dia.	Os	adultos	vivem	cerca	de	15	a
20	dias	em	campo	e	em	laboratório	podem	chegar	até	30	a	45	dias.	Exerce	a	hematofagia,	tanto	dentro	como	fora	das	casas,	principalm	ente	entre	7	e	10	horas	e	depois	entre	16	e	19	horas.	Prefere	sugar	o	homem,	principalmente	nos	pés	ou	nas	partes	inferiores	das	pernas,	mas	se	alim	enta	tam	bém	em	cães,	roedores	e	aves.	Por	causa	de	seu	hábito
alimentar	ser	diurno	e	antropofílico,	essa	espécie	dotou-se	de	certa	habilidade	de	escapar	de	ser	morto	pela	vítima	durante	o	repasto	sanguíneo	pelos	voos	rápidos	e	retom	ando	a	atacá-la	ou	procurar	outra	vítima.	Esse	comportamento	tem	grande	importância	epidemiológica,	pois	uma	fêmea	infectada	pode	ter	várias	alimentações	sanguíneas	curtas
em	diferentes	hospedeiros,	d	isse	m	in	a	n	d	o	^	assim	o	vírus	da	dengue	ou	da	febre	amarela.	Ao	exercer	a	hematofagia,	inocula	com	a	saliva	as	partículas	virais.	Pelos	hábitos	dom	iciliares,	antropofilia	e	suscetibilidade,	é	o	principal	transmissor	do	Dengue	e	da	febre	amarela	urbana	CAPÍTULO	43	r	FIGURA	43.7.	A	e	d	e	s	a	eg	yp	ti:	mosquito	de	cor
escura,	com	"ítida	m	arcação	prateada	no	tórax	em	forma	de	"lira".	
Transmissor	de	febre	amarela,	dengue	e	outras	arboviroses.	iFigura	43.7).	Existe	a	possibilidade	de	as	fêmeas	grávidas	infectadas	com	o	vírus	da	dengue	contam	inarem	os	seus	ovos	(transmissão	transovariana);	tal	fato	foi	evidenciado	em	Belo	Horizonte-MG.	
Uma	fêmea	de	Ae.	aegypti	é	capaz	de	colocar	os	ovos	em	vários	criadouros	(máximo	de	10)	e	o	núm	ero	de	ovos	depositados	por	criadouro	varia	de	1	a	50.	Os	ovos	são	muito	resistentes	à	dessecação,	po	dendo	perm	anecer	por	m	ais	de	um	ano.	Após	o	contato	com	a	água	(p.	ex.,	chuva)	os	ovos	podem	eclodir	nos	prim	eiros	15	m	inutos.	A	capacidade
de	dessecação	dos	ovos	é	considerada	um	dos	principais	obstáculos	para	o	seu	controle,	pois	essa	condição	possibilita	que	o	ovo	seja	transportado	a	grandes	distâncias	em	ambiente	seco.	Daí,	o	m	otivo	da	alta	população	de	A	edes	aegypti	durante	o	período	de	chuvas.	Estas	características	facilitam,	assim,	a	sua	sobrevivência	e	dispersão	e	dificultam	o
seu	controle,	tomando	este	culicídeo	um	dos	mais	eficazes	na	transmis	são	de	vírus	aos	humanos.	Conforme	mostrado	na	Figura	43.7,	é	facilmente	reco	nhecida	pela	cor	geral	marrom	-escura	ou	preta,	apresen	tando	uma	nítida	faixa	curva,	branco-prateada	de	cada	lado	do	tórax	(mesonoto)	e	outra	mais	fina,	reta,	longitudinal,	central,	as	quais	formam
a	figura	de	uma	lira.	NOTA:	Segundo	as	Regras	Internacionais	de	Nomenclatura	Zoológica	(Capítulo	4),	para	se	abreviar	o	gênero,	escrevese	apenas	a	primeira	letra:	Balantidium	coli	=	B.	coli,	mas,	segundo	Reinert	(2009),	para	Culicidae	é	preferível	usar	duas	letras:	Aedes	aegypti	=Ae.	aegypti',	Anofeles	darlingi	=	An..darlingi.	CAPÍTULO	43	FIGURA
43.8.	A	edes	albopictus:	mosquito	de	cor	escura,	com	nítida	faixa	prateada	longitudinal	no	mesonoto,	abdome	com	faixas	transversas	prateadas	e	pernas	com	manchas	prateadas	(original).	Transmissor	potencial	de	febre	amarela,	dengue	e	outras	arboviroses.	Aedes	albopictus	Espécie	transmissora	de	Dengue,	febre	amarela	urbana	e	silvestre	e
encefalite	nos	países	asiáticos	(Figura	43.8).	Em	bora	existam	vários	relatos	de	exem	plares	(larvas	e	adultos)	naturalmente	infectados	por	vírus	no	Brasil,	esta	espécie	ainda	não	é	considerada	como	vetor	do	Dengue	ou	da	febre	am	arela	urbana	no	país.	As	populações	de	Ae.	albopictus	existentes	no	B	rasil	dem	onstraram	ser	suscetíveis	e	capazes	de
transmitir	o	vírus	da	dengue.	Re	centem	ente,	foi	com	provada	a	transm	issão	da	dengue	por	Ae.	albopictus	no	México.	Convém	destacar	que	essa	espécie	pode	tornar-se,	em	poucos	anos,	tão	importante	vetor	da	dengue	no	Brasil,	como	o	Ae.	aegypti.	Foi	trazido	provavelmente	do	Japão	em	1985	ou	1986	por	navios	que	vieram	importar	minério	de
ferro	no	porto	de	Vitória-ES.	Daí	se	disseminou	para	os	Estados	de	Minas	Gerais,	Rio	de	Janeiro	e	São	Paulo,	por	trem,	caminhões,	comércio	de	pneus	usados	etc.	E	considerada	silvestre,	alimentando-se	de	animais,	como	equinos,	bovinos,	cães,	macacos,	aves	e	roedores,	porém	vem	apresentando	comportamento	antropofílico.	Tem	atividade	diurna
(hematofagia,	cópula	e	oviposição);	deposita	ovos	isolados	sobre	a	água	ou	na	parede	dos	criadouros,	que	podem	ser	os	mais	variados:	pneus,	latas,	caixas	d	’água,	buracos	no	chão,	em	árvores	etc.	D	esenvolve-se	bem	em	temperaturas	variadas	(de	15	até	30°C).	
Pode	ser	vista	em	ambientes	silvestre,	rural,	periurbano	e	urbano.	Esse	fato,	aliado	à	sua	alta	suscetibilidade	a	417	vírus,	toma-o	um	inseto	perigoso,	pois	pode	veicular	várias	arboviroses	naqueles	ambientes	e	dificulta	o	seu	controle	pelas	técnicas	anti-Aedes	tradicionalmente	utilizadas.	O	adulto	é	facilm	ente	reconhecivel:	é	um	mosquito	de	tamanho
normal,	porém	de	cor	negra,	com	um	a	faixa	estreita,	longitudinal,	mediana,	branco-prateada,	que	vai	do	occipício	(cabeça)	até	o	escutelo;	abdome	com	faixas	basais	brancas;	pleuras	com	manchas	prateadas	e	pemas	marcadas	de	branco	e	preto.	Graças	a	essa	coloração,	é	denominado	“tigre	asiático”	(Figura	43.8).	•	Haemagogus	janthinomys	É	a
principal	espécie	vetora	da	febre	amarela	silvestre	e	eficiente	vetor	do	vírus	Mayaro.	E	considerado	importante	transmissor	de	epizootias	e	enzootias	florestais	nos	primata;	e	marsupiais.	
Vive	no	nível	da	copa	das	árvores	(acentuada	acrodendrofilia),	tendo	como	criadouro	buracos	em	troncc	de	árvores	(Figura	43.9).	É	espécie	eclética	quanto	ao	hábito	alimentar,	picando	homens	e	animais;	já	foi	vista	invadindo	habitações	humanas	próximas	de	matas,	o	que.	Haemagogus	janthinomys	Sabethes	Haemagogus	janthinomys	Sabethes	Aedes
albopictus	FIGURA	43.9.	Ciclo	epidemiológico	da	febre	amarela	silvestre	rural	e	urbana.	(Adaptada	de	Service	MW.	Medical	Entomology,	1996.)	418	CAPÍTULO	43	u	is.	
tam	bém	ocorre	com	o	H.	leucocelaenus.	
Sua	dis—?uição	geográfica	é	ampla,	indo	desde	Honduras	e	Ilhas	ac	Trinidad	e	Tobago	até	a	Argentina,	sempre	em	matas	de	çrunde	ou	pequeno	porte.	•	A	edes	fluviatilis	Espécie	m	uito	interessante,	pois	há	pouco	m	ais	de	5	!	anos	era	considerada	como	estritamente	silvestre,	mas	-■resenta	atualm	ente	alto	grau	de	dom	iciliação.	Possui	.-adouros
naturais	e	artificiais,	todos	expostos	à	luz	solar,	r-rsentes	no	peridom	icílio	(latas,	pneus	velhos,	caixas	:	agua	abertas,	piscinas)	e	buracos	em	rochas	próximas	tas	margens	de	rios	e	do	mar.	Os	ovos	não	são	resistentes	.	cessecação	(máximo	de	30	dias).	Os	adultos	invadem	aamicílio	à	tarde	(entre	17	e	20	horas),	onde	picam	o	:	:n	e	m	avidamente,
mesmo	nos	bairros	centrais	de	grancidades	com	o	Belo	H	orizonte,	M	anaus,	Londrina	.	r.ca	também	vários	m	am	íferos	e	aves.	A	presenta	ampla	zsaibuição	geográfica,	sendo	encontrada	desde	a	América	I	entrai	até	o	sul	da	A	rgentina.	Suspeita-se	de	sua	pos-	bilidade	de	veicular	o	vírus	da	febre	amarela	na	natureza	e.	experimentalmente,	é	capaz	de
transmitir	o	Plasmodium	ssllinaceum	e	a	Dirofilaria	immitis.	
•	A	ed	es	scapuíaris	É	uma	espécie	essencialmente	neotropical	e	está	presmte	em	todos	os	Estados	do	Brasil.	Vive	em	matas	secunaarias,	plantações	e	outros	am	bientes	m	odificados	pelo	:;m	em	.	As	larvas	desenvolvem-se	apenas	em	criadouros	no	solo,	poças	d	’água	e	alagados,	im	pressões	de	pneus	e	patas	de	anim	ais	no	solo	e	raram	ente	em
recipientes.	Sua	população	aum	enta	bruscam	ente	durante	o	período	ie	chuvas.	O	seu	h	áb	ito	h	em	ato	fág	ico	é	c	rep	u	scu	lar	espertino,	porém	pode	picar	tam	bém	durante	a	noite.	A	presenta	com	petência	vetora	p	ara	várias	arboviroses	M	elão	,	Ilhéus,	encefalite	equina	venezuelense	e	Rocio).	Na	década	de	1950,	em	Santa	Catarina,	foi
considerada	■etora	da	Wuchereria	bancrofti	por	causa	das	larvas	infec	tantes	encontradas,	mas	tratava-se	de	uma	área	de	elevada	endem	icidade	de	elefantíase	pelo	vetor	prim	ário	(Culex	juinquefasciatus).	Em	1976,	foi	responsável	pela	transmis	são	de	encefalites	no	Estado	de	São	Paulo	(Figura	43.9).	C	o	n	tr	o	le	O	controle	dos	C	ulicidae,	com	o	de
quase	todos	os	insetos,	é	um	problema	ainda	a	ser	resolvido	pela	argúcia	e	inteligência	humanas.	No	Brasil,	existem	apenas	programas	nacionais	para	o	controle	de	mosquitos	vetores:	o	Programa	Nacional	de	Controle	da	Dengue	(PNCD)	e	o	da	Malária	(PNCM).	Culicídeos	são	mosquitos	de	grande	plasticidade	ge	nética,	o	que	faz	adquirirem
rapidamente	resistência	aos	inseticidas	usados.	As	espécies	que	mais	importunam	os	humanos,	sendo	constantemente	combatidas	por	um	único	inseticida,	desenvolvem	gerações	resistentes.	Isto	é,	ao	se	aplicar	sucessivas	vezes	o	mesmo	inseticida	em	dosagem	letal,	a	grande	maioria	dos	mosquitos	morre.	Entretanto,	alguns	poucos	que	já	eram
geneticamente	resistentes,	em	pouco	tempo	repovoam	o	ambiente.	Essa	geração	já	é	resis	tente	ao	inseticida	e	este,	para	ser	letal,	deverá	ser	aplicado	em	dosagem	maior,	o	que	se	toma	impraticável	em	vista	da	toxicidade	para	humanos	e	animais	além	do	custo	aumen	tado.	Aí	há	necessidade	de	se	aplicar	outro	inseticida,	com	formulação	diferente.	O
Capítulo	53	aborda	a	evolução	dos	métodos	de	controle	dos	insetos	em	geral.	O	com	bate	aos	culicídeos	pode	ser	feito	nas	fases	de	larva	e	adulto,	porém	esse	combate	difere	muito	se	o	mosquito	apresenta	criadouros	e	hábitos	urbanos	ou	silves	tres.	Em	seguida,	são	descritos	os	métodos	que	podem	ser	utilizados.	C	o	m	b	a	te	à	L	a	rva	As	modalidades
de	controle	químico	com	uso	de	inseti	cidas	para	o	controle	de	vetores	empregadas	nos	programas	de	controle	desde	a	década	de	1980	são	tratamento	focal	que	consiste	no	tratamento	de	recipientes	contendo	água	que	se	constituem	focos	pela	presença	de	larvas	de	culi	cídeos	no	seu	interior	e/ou	em	condições	para	se	tomarem	focos.	O	tratamento
perifocal	é	o	tratamento	de	superfícies	ao	redor	de	focos	larvários,	em	especial	em	locais	de	acúm	ulo	de	potenciais	criadouros	como	em	cem	itérios,	borracharias,	depósitos	de	materiais	para	construção	e	a	nebulização	com	aplicação	espacial	de	inseticida	por	meio	de	máquinas	acopladas	a	viaturas	ou	portáteis.	
Existem	quatro	métodos	básicos	para	o	controle	das	larvas	de	culicídeos:	controle	físico,	químico,	biológico	e	integrado.	•	S	a	b	e	tb	in	i	Sabethes	(com	o	V	etor	de	Febre	A	m	arela	Silvestre)	•	C	o	n	tro	le	Q	u	ím	ic	o	Essa	tribo	apresenta	inúm	eras	espécies,	sendo	con	siderado	o	grupo	m	ais	m	orfológica	e	biologicam	ente	diverso	entre	todos	os
mosquitos.	Várias	são	responsáveis	nela	transm	issão	de	arboviroses,	principalm	ente	a	febre	amarela	silvestre.	Todas	são	silvestres,	com	exceção	do	Lim	atus	durham	i	que	ocorre	em	am	bientes	urbanos	e	neriurbanos.	Picam	durante	o	dia	e	à	noite	e	são	acentuaiam	ente	zoófilas.	
Têm	como	criadouros	águas	coletadas	em	buracos	de	árvores	e	bam	bus,	em	folhas	caídas	etc.	São	vistas	em	todos	os	tipos	de	m	atas	do	B	rasil	(e	de	outros	países).	A	ntigam	ente,	usavam	-se	substâncias	oleosas	(óleo	queimado)	na	superfície	da	água,	matando	asfixiadas	as	larvas	de	m	osquitos.	Outro	m	étodo	antigo	de	controle	químico	foi	o	“verde-
paris”	(arseniacal)	e	na	década	de	1940	passou-se	a	usar	DDT	(clorado).	Outras	classes	de	inseticidas	surgiram	e	os	atuais,	recomendados	como	larvicidas,	são	os	organofosforados	(p.	ex.,	temephos	malathion	e	fenitrothion),	carbamatos	(p.	ex.,	propoxur)	e	piretroides	(p.	ex.,	deltrametrina	e	permetrina).	
O	inseticida	temephos	apresenta	baixa	toxicidade	aos	m	am	íferos,	podendo	ser	colocado	em	água	potável	para	o	controle	de	Aedes	aegypti,	CAPÍTULO	43	porém	a	comunidade	(com	razão)	o	recusa	por	considerá-lo	uma	contaminação	ambiental.	quefasciatus,	Ae.	aegypti,	Ae.	albopictus	e	Ae.	fluviatilis)	as	medidas	recomendadas	são:	Em	1999	foi
estabelecida	no	Brasil	a	Rede	Nacional	de	Monitoramento	da	Resistência	de	Ae.	aegypti	a	Inseticidas	(MoReNAa)	com	a	proposta	de	agregar	laboratórios	para	realização	das	provas	biológicas	da	suscetibilidade	das	populações	de	Ae.	aegypti	a	inseticidas,	de	avaliações	da	eficácia	de	análogos	de	horm	ônio	juvenil,	de	bactérias	entomopatogênicas	e	de
outros	inseticidas	alternativos.	Essa	iniciativa	é	importante	para	conhecer	as	populações	resis	tentes	em	diferentes	áreas	do	país,	visando	definir	novas	estratégias	racionais	de	controle	do	vetor.	•	Cam	panha	por	jornais,	rádio,	TV,	cartazes	de	rua.	padres,	pastores,	professores	etc.,	para	orientar	a	população	a	destruir	ou	proteger	em	suas	casas	todos
os	possíveis	criadouros:	cobrir	caixas	e	potes	de	água.	esvaziar	latas	e	garrafas	(mantendo-as	de	boca	para	baixo),	encher	de	areia	buracos	com	água	ou	pratos	com	vasos	de	sam	am	baia,	proteger	com	lona	todo	e	qualquer	pneu	que	estiver	ao	relento.	Em	epide	mias	de	dengue,	a	participação	da	comunidade	tem	apresentado	resultados	positivos	em
várias	cidades	brasileiras.	Existem	também	outros	produtos	químicos	que	inibem	o	desenvolvimento	dos	mosquitos,	como	o	hormônio	juve	nil	(methoprene)	que	interferem	no	desenvolvimento	larval	e	na	emergência	de	adultos	e	os	inibidores	de	formação	de	quitinas	(diflubenzuron).	Esses	produtos	são	colocados	na	água,	e	o	methoprene	pode	ser
colocado	em	água	potável.	
No	entanto,	esse	método	não	é	utilizado	nos	programas	de	controle	de	culicídeos.	A	resistência	dos	mosquitos	aos	inseticidas	químicos	tem	sido	preocupante	devido	ao	uso	em	diversas	partes	do	mundo.	Populações	de	insetos	resistentes	surgem	através	da	seleção	exercida	pela	pressão	do	uso	de	inseticidas,	os	quais	matam	os	insetos	suscetíveis,
favorecendo	o	aumento	da	frequência	de	genes	resistentes.	Deste	modo,	a	escolha	dos	inseticidas	nos	program	as	de	controle,	o	tem	po	de	uso,	e	a	sequência	de	classes	dos	produtos	são	parâmetros	importantes	que	devem	ser	considerados	na	avaliação	de	suscetibilidade	a	inseticidas.	Assim,	é	importante	que	os	programas	de	controle	tenham	uma
rotatividade	de	inseti	cidas	para	evitar	a	resistência	de	populações	a	uma	deter	minada	classe	de	inseticida.	•	C	o	n	tro	le	F	ísico	Consiste	em	m	odificar	ou	rem	over	os	criadouros	de	larvas	visando	interromper	o	ciclo	biológico	dos	mosquitos.	Nos	casos	de	criadouros	volumosos	(brejos,	pântanos	etc.)	perto	de	cidades	ou	vilas,	é	recomendável	a	sua
destruição	por	obras	de	engenharia	sanitária	(aterro,	drenagem)	ou	preparo	da	área	para	lavoura	controlada.	Em	campanhas	contra	o	Aedes	aegypti	é	comum	a	remoção	de	recipientes	contendo	água	parada	(p.	ex.,	pneus,	latas,	recipientes	descartáveis	etc.)	ou	o	cuidado	constante	para	não	haver	o	desenvolvimento	de	larvas	(p.	ex.,	pratinhos	de	vaso
de	plantas,	caixa	d	’água,	vasilham	es	etc.).	O	extermínio	de	bromélias,	pelo	arrancamento	manual	ou	pela	aplicação	de	herbicidas	mostrou-se	totalmente	inexequível	(isto	é,	nes	ses	casos	não	funciona	o	combate	às	larvas	de	Anopheles	[Kerteszia]	e	sim	o	combate	aos	adultos).	•	C	o	n	tro	le	Integrado	Consiste	em	integrar	dois	ou	mais	métodos	de
controle	simultaneamente	ou	sequencialmente,	visando	reduzir	os	custos	e	aumentar	os	resultados.	Em	criadouros	menos	volumosos,	o	uso	de	inseticida	é	indicado	formalmente.	Se	esses	criadouros	forem	domi	ciliares	ou	peridomiciliares	(especialmente	para	Cx.	quin-	420	•	A	plicação	de	inseticida	-	piretroide,	fosforado	ou	carbamato	-	por	guardas
sanitários	em	todos	os	cria	douros	fora	do	alcance	da	população.	•	Especialm	ente	para	o	Culex	quinquefasciatus,	que	pode	ter	criadouros	em	córregos	poluídos	por	esgoto	dom	iciliar	nas	pequenas	cidades	e	vilas,	o	uso	de	lagoas	de	oxidação,	conforme	indicado	a	seguir,	seria	tecnicamente	factível.	•	Sabe-se	que	em	água	altamente	poluída	por
maténa	orgânica,	o	oxigênio	dissolvido	é	baixíssim	o.	Issc	impede	a	vida	de	animais,	com	exceção	daqueles	que	conseguem	respirar	o	ar	através	de	sifão	respiratório.	E	o	caso	de	Culex	quinquefasciatus,	Chironomidae,	Eristalis	etc.	Desse	modo,	baseando-se	em	princípios	ecológicos,	podem-se	fazer	lagoas	de	oxidação	com	a	água	dos	esgotos,	de	tal
maneira	que	ocorra	a	auto	depuração.	Nessa	autodepuração	haverá,	por	ação	de	bactérias,	a	transform	ação	da	m	atéria	orgânica	em	substâncias	mais	simples;	essas	serão	utilizadas	por	algas,	que,	pela	fotossíntese,	iniciarão	a	reoxigenação	do	meio;	nesse	ponto	aparecerão	novos	habitantes	da	água	-	protozoários,	pequenos	artrópodes,	crustáceos	e
peixes.	Esses	animais	aparecem	em	uma	sucessão	cíclica,	um	se	alim	entando	do	outro.	N	essa	cadeia	alimentar,	os	Culex	serão	destruídos	e,	como	produto	final,	haverá	uma	lagoa	piscosa	e	de	agradável	efeito	paisagístico.	•	C	o	n	tro	le	B	io	ló	g	ico	Consiste	em	utilizar	organism	os	biológicos	capazes	de	parasitar	ou	predar	os	m	osquitos.	Dos	vários
agentes	etiológicos	estudados,	os	que	se	mostraram	mais	efetivos	são	descritos	a	seguir.	P	re	d	a	d	o	re	s	Existem	m	ais	de	250	predadores	invertebrados	de	larvas	de	m	osquitos	destacando-se	as	planárias	(p.	ex..	Dugesia	dorotocephalà),	microcrustáceos	(Mesocyclops).	baratas	d	’água	(H	em	iptera:	B	elostom	atidae),	larvas	de	mosquitos	(p.	ex.,
Toxorhynchites,	Psorophora,	Sabethes	e	Culex	(Lutzia).	Entre	os	vertebrados	destacam	-se	os	peixes	larvíporos	(p.	ex.,	Oreochromis	=	tilápia;	Poeciliâ	reticulata	=	guppy).	No	Brasil,	um	experimento-piloto	con	duzido	em	Canindé-CE	utilizou	peixes	larvófagos	(Betta	splendens)	em	tanques	de	cimento,	localizados	ao	nível	CAPÍTULO	43	do	solo,	como
forma	de	controle	biológico	para	larvas	de	Ae.	aegypti.	Os	resultados	demonstraram	que	a	infestação	de	larvas	reduziu	de	70,4%	dos	tanques	examinados	para	'.4%	.	Apesar	de	o	método	ser	eficiente,	necessita	de	mais	estudos	para	a	sua	aplicação	em	diferentes	regiões	do	país.	H	e	lm	in	to	s	Vários	nematódeos	da	família	M	ermithidae	têm	sido
estudados	para	o	controle	de	larvas	de	culicídeos,	desiacando-se	Romanomermis	culicivorax,	cujos	estudos	de	campo	na	Colôm	bia	indicaram	redução	na	população	de	Anopheles	albimanus.	
Entre	os	fatores	limitantes	do	uso	desse	agente	para	o	controle	está	a	dificuldade	de	produção	em	massa	in	vitro.	P	r	o	to	z	o	á	r	io	s	Diversos	microsporídeos	têm	sido	estudados,	porém	não	há	perspectivas	de	sua	utilização	prática,	com	exceção	de	Edhazardia	aedis,	que	é	específico	para	o	m	osquito	Aedes	aegypti.	Essa	espécie	de	microsporídeo	foi
capaz	de	eliminar	100%	da	população	de	Ae.	aegypti	em	testes	de	laboratório,	porém	não	há	relatos	dessa	espécie	controlando	larvas	de	Ae.	aegypti	no	Brasil.	Em	2000,	houve	uma	ten	tativa	de	introduzir	esta	espécie	no	Brasil	como	agente	de	um	método	alternativo	de	controle	do	mosquito	transmissor	da	dengue.	No	entanto,	apesar	dos	esforços
bilaterais	entre	o	Brasil	e	os	EUA,	a	introdução	desse	protozoário	no	país	não	ocorreu.	zidas	nos	insetos	infectados,	porém	são	inócuas	para	grande	número	de	vertebrados	e	invertebrados.	Atualmente	exis	tem	várias	formulações	comerciais	no	mercado	nacional	e	internacional,	com	ambas	as	espécies	de	bactérias.	As	formulações	de	bactérias	entom
opatogênicas	produzidas	no	Brasil	são	eficientes	e	eficazes	em	campo,	demonstrado	que	nosso	país	é	capaz	de	produzir	para	ser	empregado	em	várias	regiões.	No	entanto,	a	preferência	por	produtos	importados	desmotiva	consideravelmente	a	produção	nacio	nal.	No	Brasil,	vários	programas	de	controle	de	mosquitos	e	borrachudos	foram	realizados
utilizando	esses	entomopatógenos.	B.	thuringiensis	e	B.	sphaericus	apresentam	grande	potencial	para	o	controle	de	mosquitos,	pois	até	o	presente	não	foi	observado	desenvolvimento	de	resistência	a	esses	inseticidas	biológicos.	Atualmente	o	controle	biológico	de	mosquitos	não	é	considerado	apenas	um	objeto	de	pesquisas,	e	sim	como	uma	realidade.
De	todos	os	“inseticidas	biológicos”	citados,	B.	thuringensis	variedade	israelensis	e	B.	sphaericus	têm	sido	utilizados	em	campo	com	resultados	experimentais	muito	bons	(Capítulo	53).	São	bactérias	de	eisfác	produção,	armazenamento,	distribuição	e	aplicação,	além	do	baixo	custo.	Portanto,	sempre	que	possível,	deve	ser	indicado	em	vez	dos
larvicidas	químicos.	
C	o	m	b	a	te	ao	A	d	u	lto	O	controle	de	mosquitos	adultos	consiste	em	medidas	como	base	na	proteção	pessoal	ou	por	meio	de	inseticidas.	Fungos	•	Proteção	Pessoal	Vários	fungos	têm	sido	pesquisados	para	o	controle	de	mosquitos,	destacando-se	Metharhysium	anisopliae	e	Lagenidium	giganteum	,	que	são	muito	eficientes	contra	larvas	de	Culicidae
{Anopheles,	Culex,	A	edes)	e	Chironomidae.	Essa	eficiência	se	dá	somente	em	água	límpida,	onde	os	esporos	atuam	por	m	ais	de	30	dias;	em	água	poluída	por	m	atéria	orgânica	(criadouros	de	Culex	quinquefasciatus),	a	sua	eficácia	é	m	uito	baixa.	Os	fungos	Metarhizium	anisopliae	e	Beauveria	bassiana	foram	avaiados	em	laboratório	por	meio	de
inoculação	de	suspensão	de	fungos	e	panos	pretos	im	pregnados	com	o	fungo	em	gaiolas	de	semicampo	para	medir	a	taxa	de	mortalidade	de	adultos	de	Aedes	aegypti.	
Apesar	de	os	resultados	serem	promissores	e	70	a	89%	de	m	ortalidade	ter	ocorrido	em	sete	dias,	a	baixa	especificidade,	as	dificuldades	de	cultivo	in	vitro	de	fungos	e	sua	dispersão	no	ambiente	ainda	são	os	fatores	limitantes	para	o	seu	uso	em	programas	de	controle.	Em	escala	doméstica,	podem-se	evitar	os	mosquitos	adultos	telando	as	janelas,
usando	mosquiteiros	de	filó	para	dormir,	impregnados	ou	não	de	repelentes	(p.	ex.,	Piretro)	como	recomendado	para	Anopheles	gambie,	principal	vetor	da	malária	no	continente	Africano.	
Existem	no	comércio	aparelhos	elétricos	com	pequena	resistência	que	aquece	um	a	pom	ada	ou	pastilha	à	base	de	aletrina	(piretroide),	cujos	vapores	são	eficientes	repelentes	de	mosquitos,	com	odor	discreto.	Esses	produtos	devem	ser	usados	em	quartos	com	janelas	abertas,	pois	em	ambiente	fechado	e	com	uso	prolongado	podem	provocar	irritação
da	m	ucosa	nasal,	principalmente	às	pessoas	alérgicas.	A	aplicação	de	repelen	tes	na	pele	é	muito	frequente	em	áreas	de	alta	população	de	mosquitos	ou	borrachudos	(p.	ex.,	praias).	O	mais	utilizado	é	à	base	de	DEET	(dietil	toluamida)	que	apresenta	baixa	toxicidade	aos	mam	íferos	e	pode	m	anter	sua	repelência	eficiente	por	cerca	de	6-13	horas.	B	a
c	té	r	ia	s	O	uso	de	repelentes	sonoros	é	ineficiente,	apesar	de	ser	amplamente	comercializado	no	Brasil,e	as	autoridades	não	atuam	de	modo	eficiente	para	retirar	esses	produtos	do	mercado.	As	duas	espécies	de	bactérias	entomopatogênicas	mais	estudadas,	eficientes	e	utilizadas	m	undialm	ente	para	o	controle	de	larvas	de	mosquitos	são	Bacilliis
thuringiensis	israelensis	(H-14)	e	Bacillus	sphaericus.	A	primeira	espé	cie	é	eficiente	no	combate	de	mosquitos	{Aedes,	Culex	e	Anopheles)	e	borrachudos;	já	a	segunda	espécie	demonstra	ser	eficiente	contra	larvas	de	Culex.	Sua	ação	letal	se	dá	pela	atividade	de	duas	toxinas	(endo	e	hexotoxina)	produ	CAPÍTULO	43	•	Inseticidas	Existem	várias	formas
de	aplicação	de	inseticidas,	des	tacando-se	residual,	fumacê	e	ultrabaixo	volume.	Em	escala	maior,	o	residual	é	usado	com	aplicações	de	inseticidas	nas	paredes	internas	e	externas	das	casas	e	nos	abrigos	de	421	animais	domésticos,	considerados	locais	de	repouso	dos	mosquitos	domiciliares.	
Há	cerca	de	30	anos	o	inseticida	de	escolha	era	o	DDT,	em	vista	de	seu	baixo	custo	e	alto	efeito	inseticida,	mas	em	decorrência	dos	efeitos	ambientais	nocivos,	a	Organização	M	undial	de	Saúde	e	a	Fundação	Nacional	de	Saúde	não	utilizam	mais	o	DDT	em	suas	ati	vidades	antianofélicos.	A	recomendação	atual	é	de	se	usar	piretroides,	que,	apesar	do
preço	elevado,	apresentam	ótima	ação	inseticida	e	nocividade	ambiental	irrelevante.	Outros	inseticidas	sintéticos	à	base	de	organofosforados	e	carbanatos	também	são	utilizados,	porém	necessitam	de	aplicações	mais	frequentes	(cada	dois	a	três	meses).	mediante	seu	hábito	ou	comportamento.	Esse	método	con	siste	em	atrair	e	capturar	os	insetos	em
armadilhas,	redu	zindo	a	população	de	insetos	a	níveis	toleráveis.	O	tratamento	por	aspersão	(fumacê)	é	usado	principal	mente	em	epidemias	para	matar	rapidamente	os	mosquitos	adultos	que	estão	infectados,	evitando	assim	a	disseminação	de	doenças.	Somente	pode	ser	usado	em	casos	bem	espe	ciais.	Os	inseticidas	são	vaporizados	nos	dispersores
em	altas	temperaturas	(superiores	a	200°C)	e	podem	ser	aplica	dos	por	veículos	ou	por	uma	pessoa.	Os	aerossóis	de	ultrabaixo	volume,	também	produzidos	por	máquinas,	podem	usar	os	inseticidas	malathion,	fenitrothion	ou	permetrina	e	ser	aplicados	por	veículos	de	modo	que	possam	cobrir	uma	área	grande	em	um	tempo	curto.	Em	Belo	Horizonte
(na	Universidade	Federal	de	Minas	Gerais),	foi	desenvolvido	um	método	para	monitorar	fê	meas	grávidas	de	Aedes	aegypti	em	áreas	urbanas	por	meio	de	arm	adilhas	adesivas	(M	osquiTRA	P)	para	de	fêmeas	grávidas.	No	interior	da	armadilha	é	colocado	um	atraente	de	oviposição	sintético	(AtrAedes)	identificado	a	partir	de	voláteis	de	infusões	de
matéria	orgânica	(p.	ex.,	gramíneasi	que	aumenta	a	eficiência	da	armadilha.	A	armadilha	permite	capturar	o	vetor	Ae.	aegypti	e	identificar	em	campo	durante	a	inspeção	da	armadilha,	agilizando	assim	a	informação,	portanto	não	necessita	de	infraestrutura	de	laboratório.	As	arm	adilhas	são	colocadas	no	peridom	icílio	usando	GPS	e	distribuídas	em
toda	a	área	do	m	unicípio.	D	urante	a	vistoria	semanal,	o	número	de	Aedes	aegypti	capturados	é	registrado	em	um	celular	que	envia	os	dados	após	a	vistoria	para	uma	central,	na	qual	os	resultados	são	colocados	em	mapas	e	dispostos	na	internet	em	tempo	real	(Figura	43.101.	
Assim,	o	controle	do	vetor	da	dengue	é	direcionado,	rápido,	eficiente	e	economiza	recursos	humanos	e	a	aplicação	de	larvividas	e	adulticidas	é	usado	racionalm	ente	somente	em	áreas	infestadas.	Os	resultados	foram	promissores	na	redução	da	população	do	vetor	e	do	número	de	casos	de	dengue	registrados.	
•	B	actérias	A	bactéria	gram-negativa	Wolbachia,	obrigatoriamente	intracelular,	é	encontrada	naturalmente	em	diversas	espé	cies	de	insetos.	Num	experim	ento	iniciado	na	Austrália,	uma	cepa	de	Wolbachia	se	m	ostrou	capaz	de	im	pedir	o	desenvolvim	ento	de	alguns	vírus	em	Ae.	aegypti.	Essa	bactéria,	desde	2014,	está	sendo	estudada	na	Fiocruz	e
os	experim	entos	de	campo	têm	se	mostrado	eficientes	para	impedir	a	evolução	dos	vírus	Dengue	e	Zika	nas	fêmeas	de	Ae.	aegypti.	Para	isso,	mosquitos	criados	em	laboratório	são	infectados	com	a	Wolbachia	e	soltos	em	regiões	onde	ocorre	grande	número	de	Aedes.	Os	mosquitos	infectados	(machos	e	fêmeas)	ao	copularem	com	os	mosquitos	nati-
vos,	passam	a	bactéria	para	aqueles,	dificultando	a	trans	missão	dos	vírus.	E	um	processo	em	estudo,	com	resultados	animadores,	que	poderia	ser	usado	como	uma	nova	ferra	menta	em	regiões	epidêmicas.	•	Transgenia	Uma	nova	tecnologia	para	o	combate	ao	Ae.	aegypti	é	o	uso	de	m	achos	transgênicos,	que	são	potentes,	mas	ao	cruzar	com	as
fêmeas	nativas,	promove	a	mortalidade	das	larvas.	Ou	seja,	as	fêmeas	fecundadas	pelos	machos	transgênicos	ovipoem	normalmente,	mas	os	ovos	produzem	larvas	que	morrem	rapidamente.	Essa	nova	técnica	já	está	sendo	usada	experimentalmente	em	Piracicaba	(SP),	com	resultados	muito	bons.	Pode	ser	mais	uma	ferramenta	para	controlar	o	Ae.
aegypti,	cujo	combate	mais	eficiente	ainda	é	a	elim	inação	dos	criadouros	pela	população.	Mas	isso	depende	da	consciência	cidadã...	•	C	o	n	tro	le	E	to	ló	g	ico	ou	C	o	m	p	o	rtam	en	tal	É	um	m	étodo	que	se	baseia	no	estudo	fisiológico	e	com	portam	ental	dos	insetos	visando	ao	seu	controle	O	uso	de	semioquímicos,	em	especial	os	feromônios	(servem
para	comunicação	de	indivíduos	da	mesma	espé	cie),	tem	sido	bem	mais	difundido	e	utilizado	no	controle	de	pragas	agrícolas	do	que	com	vetores.	Em	função	disso,	essas	técnicas	são	pouco	mencionadas	em	classificações	como	método	de	controle	de	vetores.	No	entanto,	foi	com 	provada	a	redução	de	populações	de	A	edes	aegypti	por	meio	de
armadilhas	BG-Sentinela	no	Brasil	(Manaus-MG	e	Sete	Lagoas-MG)	e	Itália.	Existem	outros	atraentes	que	apresentam	grande	poten	cial	para	capturar	m	osquitos	adultos	são	originados	dos	voláteis	do	odor	humano,	que	atraem	fêmeas	para	o	repasto	sanguíneo	(p.	
ex.,	C	0	2,	octenol,	ácido	láctico,	ácidos	carboxílicos	e	outros	voláteis).	As	armadilhas	luminosas	são	utilizadas	principalmente	para	capturar	mosquitos	em	áreas	silvestres	som	ente	para	os	insetos	de	hábitos	noturnos,	enquanto	o	efeito	visual	do	contraste	preto-branco	é	utili	zado	para	os	culicídeos	de	hábito	diurnos.	A	ssim	,	observa-se	que	o	controle
de	m	osquitos	e	uma	tarefa	difícil	e	contínua	e	que,	nas	épocas	de	surtos,	tem	de	haver	um	a	grande	e	perfeita	integração	entre	as	atividades	próprias	e	exclusivas	do	M	inistério	da	Saúde	(SV	S-M	S)	com	as	S	ecretarias	E	staduais	e	M	unicipais	de	Saúde	na	aplicação	de	inseticidas	e	a	colaboração	im	prescindível	da	população	na	destruição	dos	focos
dom	iciliares	e	peridom	iciliares.	C	onvém	destacar	que.	para	se	controlar	os	m	osquitos	urbanos,	especialm	ente	o	Ae.	aegypti	e	o	Cx.	quinquefasciatus,	é	fundamental	a	destruição	dos	criadouros	dom	ésticos	e	peridom	ésticos	pela	população	motivada,	organizada	e	treinada	para	isso.	No	início	da	década	de	1990,	quando	a	dengue	se	tomou	a
arbovirose	mais	importante	do	mundo	(milhões	de	casos	a	cada	ano	e	2	bilhões	de	pessoas	residentes	em	áreas	de	risco),	o	método	de	aplicação	espacial	de	inseticida	fo:	CAPÍTULO	*3	do	con>.	redumônios	a	espéontrole	j	disso,	cações	)i	compti	por	us-MG	.-.ticado	pelas	autoridades	internacionais,	especialmente	::r	q	u	e	,	após	20	anos	de	uso,	d	em	o
n	stro	u	-se	que	as	ropulações	hum	ana	e	animal	é	que	sofreram	as	maiores	:	?nsequências	do	inseticida	e	que	o	Ae.	aegvpti	e	a	dençue	se	expandiram.	Nos	países	que	adotaram	a	técnica	de	combate	aos	criadouros,	mediante	participação	da	popu	lação,	o	m	osquito	foi	controlado	a	um	custo	financeiro	e	ambiental	muito	menor.	
Não	é	possível	sempre	sobrepor	o	interesse	econômico	ao	interesse	sanitário,	ambiental	e	social.	Até	quando	os	humanos	serão	tão	insensatos?	■Minas	>rar	fê)r	meio	fêmeas	traente	irtir	de	níneas	i	jermite	durante	nação,	rio.	As	0	GPS	ante	a	ados	é	listoria	ios	em	43.10).	rápido,	ção	de	m	ente	ires	na	sos	de	Armadilha	adesiva	MosquiTRAP	e	a
tecnologia	de	monitoramento	do	mosquito	A	edes	aegypti	em	tempo	real	nternet.	(Adaptada	de	Eiras	e	Resende,	2009.)	FIGURA	43	.1	0.	poten3S	dos	epasto	)s	car	as	são	1	áreas	um	os,	:	utili—	itos	é	iurtos,	Ltre	as	Saúde	ripais	ração	focos	r	que,	nente	ntal	a	sticos	i	isso.	omou	casos	■as	de	ia	foi	JLO	43	CAPÍTULO	43	423	S	im	u	liic	l	ae	Herbet	Tadeu
de	Almeida	Andrade	Jansen	Fernandes	de	Medeiros	-zrtrodução	Cs	sim	ulídeos	(fam	ília	Sim	uliidae)	são	insetos	perEücentes	à	ordem	D	iptera,	subordem	N	em	atocera.	São	a	opolitas	e	recebem	várias	denominações,	dependendo	as	:cal.	No	Brasil,	são	conhecidos	como	piuns	na	região	V	t	2	e	borrachudos	nas	outras	regiões	do	país.	São	insetos	zm
nutos,	medindo	de	1	a	5	mm	de	comprimento.	Antenas	i	>—.frías	por	11	artículos,	os	quais	lembram	um	chocalho	*	cascavel.	Corpo	robusto,	norm	alm	ente	de	cor	escura	—a	r	o	.	marrom	ou	cinza).	Apresenta	tórax	arqueado	com	■ss	—.embranosas	com	veias	evidentes	concentradas	na	p	r	x	anterior	da	asa.	A	diferenciação	sexual	entre	os	aduli	-	ca-se
através	da	disposição	dos	olhos	compostos.	Nos	zzhzoos.	
os	olhos	são	holóticos,	isto	é,	são	juntos,	unidos,	e	a	s	fêmeas,	são	dicópticos,	ou	seja,	separados	(Figura	44.1).	A	partir	da	década	de	1970,	foi	descrita	em	imigrantes	colonizadores	da	região	de	A	ltam	ira,	Pará,	a	“síndrome	hemorrágica	de	Altamira”	.	É	uma	doença	endêmica,	com	presença	de	hemorragias	cutâneas	localizadas	ou	dissemi	nadas,
formando	petéquias	múltiplas	e	equimoses	ao	redor	do	local	das	picadas.	Alguns	pacientes	podem	apresentar	sangramento	da	mucosa	oral.	Atribui-se	essa	síndrome	a	uma	reação	de	hipersensibilidade	dos	pacientes	às	substân	cias	químicas	presentes	na	saliva	das	fêmeas.	Outra	importância	desses	insetos	no	Brasil	está	relacio	nada	com	a
transmissão	da	onconcercose.	Até	o	presente,	o	único	foco	brasileiro	oficialmente	descrito	dessa	filariose	situa-se	nas	montanhas	no	extremo	norte	do	país	(estados	Duas	características	biológicas	são	típicas	das	espécies	z	íznulídeos:	a)	ter	como	criadouros	águas	encachoeiradas	j	-	;	:rrentes	(ambiente	lótico),	onde	se	passam	os	estágios	z	:vo,	larva	e
pupa;	b)	no	local	da	picada	das	fêmeas,	■firma-se	um	hematoma	punctiforme	(Figura	44.2).	Im	p	o	r	tâ	n	c	ia	A	importância	das	espécies	desta	família	está	princi-	_mente	relacionada	com	dois	fatores:	a)	pela	voracidade	espoliação	sanguínea)	em	hum	anos	e	animais;	b)	como	n	rsm	isso	re	s	de	patógenos,	tais	como:	vírus,	protozoários	e	rlárias:
Onchocerca	volvulus	e	M	ansonella	ozzardi.	A	:ematofagia	pelas	fêmeas	dos	“borrachudos”	é	usualmente	zrave,	não	só	pela	espoliação	sanguínea,	como	pelas	rea;	5es	alérgicas	que	podem	provocar.	Essas	alterações	podem	casionar	problem	as	diversos,	tais	como:	internamentos	ie	pessoas,	afastam	ento	de	profissionais	da	agricultura,	c	no	gado,
causar	estresse,	em	agrecim	ento	e	redução	na	rrodução	de	leite	e	carne	do	gado.	Além	disso,	os	intens>s	ataques	de	simulídeos	aos	humanos	podem	promover	ptejuvLOS	no	turism	o,	especialmente	nos	estados	do	Sul	e	Sudeste:	Rio	Grande	do	Sul,	Paraná,	Santa	Catarina,	Rio	de	Janeiro	e	São	Paulo.	CAPÍTULO	44	Simuliidae	ou	"borrachudo".	(A)
forma	alada	característica-,	(P)	cabeça	de	fêmea	tdicópticoV,	(C)	cabeça	de	macho	(holóptico).	Notar	as	antenas	curtas	(semelhantes	a	um	chocalho	de	cascavel),	com	11	segmentos.	FIG	URA	44.1.	425	Os	sim	ulídeos	tam	bém	são	vetores	de	M	ansonelL	ozzardi,	que	apresenta	ampla	distribuição	no	estado	d:	Am	azonas,	ao	longo	dos	grandes	rios	e
seus	afluentes	mantendo	uma	transmissão	contínua.	A	pesar	de	a	oncocercose	ser	um	a	doença	razoavel	mente	conhecida,	o	mesmo	não	ocorre	com	relação	às	espé	cies	transmissoras.	As	espécies	envolvidas	na	transmissã:	variam	de	lugar	para	lugar,	e	a	área	de	distribuição	das	espécies	é	frequentemente	maior	que	as	áreas	em	que	elas	atuam	como
transmissoras.	Além	disso,	a	distribuição	e	a	transmissão	da	oncocer	cose	estão	determinadas	por	vários	fatores	que	envolver	tanto	o	parasito	quanto	o	vetor,	influenciando,	portanto,	i	gravidade	da	oncocercose	na	América	latina.	Quanto	ao	vetor,	os	fatores	que	afetam	a	eficiência	dzr	espécies	de	sim	ulídeos,	na	transm	issão	da	oncocercose	podem
ser	divididos	em	dois	grupos:	prim	eiro	quanto	c	capacidade	hospedeira	e	segundo	quanto	à	capacidade	vetorial.	C	a	p	a	c	id	a	d	e	H	o	s	p	e	d	e	ir	a	Aqui	são	encontrados	os	fatores	que	influenciam	;	habilidade	do	sim	ulídeo.	São	basicam	ente	três:	a	mor	fologia	do	aparelho	bucal;	a	quantidade	de	microfiláriir	ingeridas;	e	o	tempo	de	formação	da
membrana	peritrófica	FIGURA	44.2.	Fêmeas	de	simulídeos	durante	a	hematofagia	na	perna	de	um	homem.	Se	uma	picada	já	pode	promover	uma	forte	reação	alérgica	na	pele	do	hospedeiro,	imagine	em	um	ataque	numeroso	como	esse.	(Foto	de	Andrezza	C.	Chagas.)	de	Roraima	e	Amazonas),	onde	a	doença	acomete	principal	mente	os	índios	das
etnias	Yanomami	e	Ye’Kuana.	Esse	foco	encontra-se	em	processo	de	tratamento	com	uma	previsão	de	ser	eliminada	nos	próximos	anos.	A	oncocercose	é	originária	do	continente	africano	e	acredita-se	que	tenha	sido	intro	duzida	no	Brasil	a	partir	de	focos	venezuelanos.	Registra-se	também	um	caso	autóctone	na	região	Centro-Oeste	do	país,	ocorrido
em	1986,	no	município	de	Minaçu,	GO.	Algumas	espécies	de	simulídeos	podem	apresentar	:	cibário	(uma	organela	do	aparelho	bucal)	dotado	de	dentes	As	espécies	que	apresentam	o	cibário	são	consideradas	como	de	capacidade	hospedeira	baixa,	porque	os	dente^	cibariais	danificam	muitas	microfilárias	ao	serem	ingeridas	durante	o	repasto
sanguíneo	do	simulídeo,	pois	dificultar	o	desenvolvimento	de	larvas	L3	infectantes.	N	a	outra	situa	ção,	a	alta	capacidade	hospedeira	é	encontrada	em	espéciesem	essa	armadura	cibarial.	Quanto	ao	número	de	microfilárias	ingeridas,	são	con	siderados	dois	fatores:	a	densidade	do	parasito	na	pele	d:	hospedeiro	e	o	efeito	da	concentração	relativa
produzida	por	diferentes	espécies.	Este	efeito	da	concentração	foi	demonstrado	por	alguns	autores,	sugerindo	que	a	substân	cia	inoculada	pela	saliva	das	fêmeas,	durante	o	repasto,	e	V	FIGURA	44.3.	Ciclo	de	Simuliidae.	(A)	água	encachoeirada	servindo	como	criadouro;	(B)	ovo	irregular,	característico;	(C)	lar\a	(D)	pupa,	dentro	de	um	casulo.	
CAPÍTULO	44	n	so	n	elL	stado	do	fluentes.	azoavel1às	espéísmissào	ição	das	que	elas	oncocerívolvem	rtanto,	a	ncia	das	:ercose.	[uanto	à	acidade	FIGURA	44.5.	Substrato	retirado	da	água	de	um	criadouro	de	rios	amazônicos,	repleto	de	larvas	e	pupas.	(Foto	de	Andrezza	C.	Chagas.)	B	iologfia	iciam	a	a	m	or»filárias	itrófica.	entar	o	dentes,	leradas
dentes	geridas	cultam	a	situaspécies	io	con>ele	do	duzida	:âo	foi	ibstânasto.	
é	FIGURA	44.4.	Criadouro	típico	de	simulídeo:	água	encachoei-ada,	vertente	da	Barragem	Poço	Branco,	Rio	Ceará-Mirim	(RN).	responsável	por	atrair	microfilárias	ao	local	da	picada	e	que	este	efeito	varia	com	as	espécies.	A	membrana	peritrófica	(estrutura	formada	no	epitélio	gástrico	dos	insetos	e	que	impede	o	contato	do	alimento	com	o	estômago
dos	insetos)	é	formada	durante	o	repasto	sanguíneo	em	um	tempo	que	varia	de	2	minutos	a	24	horas.	Entre	12	e	24	horas	após	o	repasto,	a	membrana	peritrófica	está	mais	organizada	e	formada	em	distintas	camadas,	for	cando	as	microfilárias	ingeridas	a	atravessar	a	parede	antes	ie	haver	essa	formação;	após	esse	período,	a	sua	migração	torna-se
dificultada,	não	só	pela	organização	da	membrana,	mas	também	pelo	aumento	de	tamanho	e	espessamento	da	microfilária.	C	cipacidade	V	etorial	A	capacidade	v	etorial	pode	ser	rep	resentada	pelo	"potencial	de	transmissão	anual”	(PTA),	que	teoricamente	representa	o	número	de	larvas	metacíclicas	(L3)	que	podem	ser	transmitidas	a	uma	pessoa
exposta	ao	vetor	no	período	de	1	ano,	sendo	determinada	pela	interação	de	uma	série	de	fatores	envolvendo	o	parasito	e	a	biologia	do	vetor.	
Entre	os	fatores	podemos	relacionar:	o	estado	de	desen	volvimento	dos	ovários	das	fêmeas	que	influenciam	na	rabilidade	de	uma	espécie	transmitir	o	parasito,	a	densidade	áe	oicadas	diárias	e	mensal	e	o	número	de	larvas	metací.	;as.	O	PTA	é	o	índice	mais	frequente	para	quantificar	a	r	i	r	ímissão	da	oncocercose.	^	~	J	L	0	44	Os	sim	ulídeos	são	holom
etábolos,	apresentando	os	estágios	de	ovo,	larva,	pupa	e	adulto.	Completam	seu	ciclo	biológico	em	meio	terrestre	(form	as	adultas:	fêm	eas	e	machos)	e	aquático	(formas	imaturas:	ovos,	larvas	e	pupas).	Os	ovos	apresentam	uma	forma	oval	irregular,	são	postos	pelas	fêmeas	durante	o	dia,	principalmente	ao	entardecer.	As	fêmeas	colocam	entre	200	e
500	ovos	e	algumas	espé	cies	distribuem	seus	ovos	livremente	na	superfície	da	água	ou	depositados	em	massa	sobre	a	vegetação	aquática	e/ou	pedras	na	superfície	da	água,	tais	como	galhos	de	plantas,	folhas	de	árvores,	troncos	e	pedaços	de	madeiras	(Figuras	44.4	e	44.5).	O	período	de	incubação	dos	ovos,varia	de	4	a	30	dias	até	a	eclosão	das
larvas.	Porém,	se	as	condições	físicas	e	químicas	do	ambiente	aquático	forem	adversas,	poderá	este	estágio	entrar	em	diapausa.	■	Estágio	de	larva:	as	larvas	são	filtradoras	não	seleti	vas	incluindo	na	sua	alimentação	elementos	orgânicos,	como	algas	e	bactérias	a	restos	de	partículas	orgânicas.	Vivem	ligadas	a	diferentes	substratos	(p.	ex.,	vegetação,
folhas,	rochas	e	raízes)	utilizando	seda	secretada	pelas	suas	glândulas	salivares.	Nesta	fase	do	ciclo	há	uma	diferenciação	morfofisiológica,	denominada	de	instares	(ou	estádios).	Assim,	após	a	eclosão,	tem-se	a	larva	de	primeiro	instar	(ou	primeiro	estádio),	após	alguns	dias,	segundo	instar	(ou	segundo	estádio),	e	sucessivamente	até	chegar	ao	último
instar	(último	estádio).	As	espécies	de	sim	ulídeos	podem	ter	de	quatro	a	nove	instares,	porém	a	maioria	delas	apresenta	sete.	A	determinação	dos	instares	larvais	e	a	dinâmica	de	população	dos	ima	turos	são	considerados	como	pré-requisitos	para	estudos	de	biologia	alimentar	e	planejamento	de	controle.	■	Estágio	de	pupa:	após	o	último	estádio
larval,	há	uma	diferenciação	para	o	último	estágio	imaturo,	denom	i	nado	pupa.	Esse	estágio	dura	de	7	a	20	dias,	depen	dendo,	entre	outros	fatores,	da	tem	peratura	da	água.	Durante	este	período,	sofrem	uma	m	etam	orfose	para	427	a	fase	adulta.	Ela	apresenta	um	invólucro	em	form	a	de	tram	a	ou	rede	(casulo),	que	pode	cobri-la	total	ou	parcialm
ente.	A	pupa	apresenta,	anteriorm	ente,	dois	tufos	de	filamentos	branquiais,	órgãos	responsáveis	pela	respiração	(Figura	44.6).	Estes	filamentos,	importantes	na	sistem	ática	do	grupo,	são	em	núm	ero	par,	mas	o	número	de	filamentos	por	tufo	é	variável,	assim	como	o	seu	comprimento.	N	a	Figura	44.3,	mostramos	as	fases	de	ovo,	larva	e	pupa,
correspondendo	ao	desenvolvimento	imaturo	do	Simuliidae.	■	Estágio	adulto:	os	simulídeos	adultos	são	principal	mente	diurnos.	Ambos	os	sexos	se	alimentam	de	néctar	de	plantas	ou	flores;	mas	as	fêmeas	de	algumas	espécies	são	hematófagas.	De	acordo	com	as	suas	preferências	hem	atofágicas,	podem	ser	reconhecidos	como	zoofílicos	(alim
entando-se	de	anim	ais),	ornitofílicos	(em	aves),	m	am	ofílicos	(em	m	am	íferos)	e	antropofílicos	(ou	antropófilos),	em	humanos	(Figura	44.2).	Também	existem	algumas	espécies	que	são	autógenas	(isto	é,	eles	não	sugam	sangue)	e	utilizam	as	reservas	alimentares	acumuladas	no	estágio	de	larva	para	maturar	seus	ovos.	Terminada	a	reserva	alimentar,
posteriormente,	ocorre	o	repasto	sanguíneo.	Os	simulídeos	podem	dispersar-se	por	um	raio	de	voo	de	aproximadamente	40	km	de	dis	tância	a	partir	dos	seus	locais	de	reprodução,	entretanto	existem	relatos	na	África	que	esses	insetos	atinge	uma	distância	de	voo	até	400	km.	
O	tempo	de	vida	dos	adul	tos	na	natureza	é	estimado	entre	3	e	4	semanas.	
Em	outras	regiões,	esses	insetos	também	são	comuns.	No	nordeste	do	país,	onde	predomina	a	caatinga,	existem	cerca	de	18	espécies	distribuídas	nas	regiões	do	sertão,	incluindo	áreas	serranas,	agreste	e	nas	faixas	litorâneas.	
Os	criadouros	que	se	localizam	no	interior	do	Nordeste	em	geral	estão	nas	proxim	idades	dos	vertedouros	de	açudes	e	barragens	(Figura	44.4).	Dentre	estas	espécies,	apenas	Simulium	incrustatum	[=	Psaroniocompsa	incrustata	(Lutz,	1910)]	tem	o	hábito	antropófilo.	A	distribuição	geográfica	de	S.	incrustatum	nesta	região	do	país	se	encontra	quase
exclusivamente	nas	faixas	litorâneas,	mais	marcadamente,	nos	estados	do	Rio	Grande	do	Norte,	Paraíba,	Pernambuco	e	Bahia.	C	la	s	s	ific	a	ç	ã	o	N	a	revisão	mais	recente	são	listadas	2.189	espécies,	das	quais	aproximadamente	340	são	neotropicais	e,	entre	estas,	algumas	apresentam	hábitos	antropofílicos,	portanto,	de	importância	médica.	428	r	n
FIGURA	44.6.	Filamentos	branquiais	de	pupa	de	simulídeo.	N	a	América	Latina	os	vetores	são	diferentes	conforme	a	localização	dos	focos:	no	México	e	na	Guatemala	o	vetcr	primário	é	S.	ochraceum	[=	Ectemnaspis	ochracea	(Walker	1861)]	sendo	vetores	secundários	S.	metallicum[=	Aspaihis	metallicum	(Bellardi,	1859)]	e	S.	callidum	[=	Ectemnasp.:
callida	(Dyar	e	Shannon,	1927)].	N	a	Colômbia	e	no	Equador,	o	vetor	primário	é	S.	enguum	[=	Notolepria	exiguua	(Roubaud,	1906)]	e	o	vetor	secundário	é	S.	quadrivittatum	[=	Ectemnaspis	quadri	:	tata	(Loew,	1862)].	N	a	Venezuela,	S.	metallicum	é	o	vetor	primário	nos	focos	costeiros.	N	a	região	do	alto	Rio	Orinoco,	na	árer	Yanomami	contígua	ao
Brasil	os	vetores	são	S.	guianense	[=	Thyrsopelma	guianense	(Wise,	1911)]	e	S.	incrustaiur	[=	Psaroniocompsa	incrustata	(Lutz,	1910)]	nas	regiões	montanhosas,	5.	oyapockense	[=	Cerqueirellum	oyapockerse	(Flock	e	Abonnenc,	1946)]	e	S.	exiguum	(=	Notolepr.a	exiguua)	nas	partes	baixas.	Nos	últimos	anos,	alguns	especialistas	que	tratam	dos
estudos	de	sistemática	desta	família	admitem	a	elevação	do	subgênero	para	gênero.	
Porém,	ainda	não	é	de	todo	aceita	a	nova	posição	sistemática.	Em	todo	caso,	neste	capítulo	tratar-se-á	das	duas	nomenclaturas,	vindo	em	primeiro	plano	a	posição	clássica.	No	Brasil,	os	estudos	dos	vetores	da	oncocercose	e	â	simulidofauna	amazônica,	realizados	dentro	do	P	rogram	Elim	inação	da	O	ncocercose	do	Brasil,	apontaram	para	área
Yanomami/Ye’Kuana,	cinco	espécies	antropófilas:	Simulium	guianense	(=	Thyrsopelma	guianense),	S.	incrus	tatum	(=	Psaroniocompsa	incrustata)	S	.oyapockense	(=	Cerqueirellum	oyapockense),	S.	exiguum	(=	Notolepria	exiguua)	e	S.	bipunctatum	[=	Ectemnaspisbi	punctata	(Malloch,1912)].	Destas,	as	quatro	primeiras	estão	envolvidas	na
transmissão	da	oncocercose.	N	a	África,	o	vetor	primário	de	O.	volvulus	é	o	Simu	lium	damnosum	[=	Edwardsellum	damnosum	(Theobald,	1903)],	havendo	outras	espécies	(consideradas	como	com 	ponentes	locais	do	complexo	S.	damnosum)	e	apontadas	como	vetoras	secundárias.	Simulium	guianense	(=	Thyrsopelma	guianense)	é	uma	espécie



relativamente	bem	estudada	no	Brasil	por	ser	consi	derada	vetor	primário	de	O.	volvulus	nas	áreas	montanhosas	do	foco	da	Amazônia.	A	ausência	de	dentes	no	cibário	é	um	dos	fatores	que	contribuem	para	a	eficiência	dessa	espécie	CAPÍTULO	44	■Bmc	vetor.	Possui	larga	distribuição	no	Brasil	e	devido	a	■-«	node	ter	um	papel	importante	para	a
disseminação	da	wrv	oercose	da	área	endêmica	para	outras	regiões,	fato	já	a	-scatado	para	o	estado	de	Goiás,	onde	na	década	de	1980	f	c	diagnosticado	um	caso	autóctone	de	oncocercose.	Simulium	incrustatum	(=	Psaroniocompsa	incrustata)	t	u	r	secundário	vetor	de	O.	
volvulus	nas	áreas	montanhomm	do	foco	de	oncocercose	do	Brasil	e	da	Venezuela.Tem	K	D	ta	distribuição	pelo	Brasil,	ocorrendo	nas	áreas	das	Imanas,	na	região	amazônica;	nas	áreas	do	Brasil	Central	c	região	litorânea	do	Nordeste	até	o	Rio	Grande	do	Sul.	lídeo.	on	forme	i	o	vetor	íWalker.	ispathia	"nnaspis	■5.	exio	vetor	adrivit-	No	Brasil,	até	o
momento,	somente	os	simulídeos	são	«sin	alad	o	s	como	vetores	de	M.	ozzardi.	No	Am	azonas	*	m	n	sm	issão	é	m	antida	por	Sim	ulium	am	azonicum	[=	Cerqueirellum	amazonicum	(Goeldi	1905)],	e	Simulium	wgentiscutum[=	Cerqueirellum	argentiscutum	(Shelley	e	_ana	Dias	1980)],	ao	longo	dos	grandes	rios	e	afluentes	:cde	vivem	com	unidades
ribeirinhas	e	indígenas;	e	em	io	ra	im	a	,	Sim	ulium	oyapockense	(=	Cerqueirellum	oyapockense),	foi	incriminado	como	vetor	entre	comunidades	rcigenas.	Em	alguns	países,	como	Colômbia,	Venezuela	i	Argentina,	além	dos	sim	ulídeos,	os	ceratopogonídeos	-.aruins)	tam	bém	estão	envolvidos	na	transm	issão	de	\L	ozzardi.	C	o	n	tr	o	le	O	controle	dos
simulídeos	é	muito	difícil	em	decorrên::a	de	sua	biologia:	as	intervenções	só	são	feitas	contra	os	rstágios	imaturos	-	larvas	e	pupas	-	e	essas	se	encontram	em	criadouros	de	difícil	acesso.	Contra	os	adultos	podem	ser	usados	repelentes	que,	quando	aplicados	na	pele	e	nas	„pas	afugentam	as	fêmeas,	evitando	as	picadas	por	algum	Empo	apenas.	No
Brasil,	o	controle	tem	sido	feito	nas	regiões	Sul	e	Sudeste	na	tentativa	de	proteger	os	humanos	contra	as	pica	rio	nos	ia	área	'mense	statum	egiões	ockenlepria	e	e	da	trama	para	filas:	crus	se	(=	p	r	ia	Mal	ts	na	uma	>nsiosas	um	écie	>44	CAPITULO	44	das,	isto	é,	objetivando	“limpar”	uma	área	com	finalidade	turística	ou	agrícola.	Não	tem	sido	ainda
feito	o	controle	na	A	m	azônia,	onde	ocorre	a	transm	issão	de	patógenos	{Onchocerca	e	Mansonellà).	N	a	realidade,	as	técnicas	de	controle	foram	desenvolvidas	e	aperfeiçoadas	nos	estados	do	Rio	Grande	do	Sul,	Santa	Catarina,	Paraná,	São	Paulo,	Rio	de	Janeiro	e	Espírito	Santo,	tendo	como	objetivo	o	controle	do	Sim	ulium	pertinax	[=	C	hirostilbia
pertinax	(Kollar,	1832)],	borrachudo	extrem	am	ente	frequente	na	região	e	muito	importuno.	Em	outras	regiões	do	mundo,	o	controle	dos	simulídeos	visa	ações	profiláticas	contra	as	picadas	desses	dípteros	ou	proteção	de	regiões	turísticas	e/	ou	agropecuárias.	O	controle	pode	ser	mecânico	(raspando-se	pedras	e	troncos	“forrados”	de	larvas	e	pupas),
químico	e	biológico.	No	controle	químico,	empregam-se	o	abate	e	o	metoxicloro,	por	meio	de	gotejamento	do	produto	armazenado	em	tonéis	e	colocado	em	pontos	estratégicos	dos	criadouros;	o	goteja	mento	é	graduado	de	acordo	com	o	volume	e	a	velocidade	da	vazão	da	água.	Esses	produtos	são	biodegradáveis,	mas	podem	atingir	outros	insetos
aquáticos.	
A	partir	de	1992	passou-se	a	usar	o	Bacillus	thuringiensis	var.israelensis,	como	eficiente	arma	biológica.	Essa	bactéria	produz	um	esporo	que	ao	ser	ingerido	pelas	larvas	(as	pupas	não	são	atingidas,	pois	não	se	alim	entam	)	m	ata	as	mesmas	pela	ação	de	uma	toxina	que	atua	em	sua	parede	intestinal.	Em	algum	as	regiões	faz-se	o	controle	integrado,
usando-se	medidas	mecânicas,	químicas	e	biológicas.	Outras	possi	bilidades	de	controle	biológico,	ainda	em	fase	de	estudos,	são	o	emprego	de	vírus,	fungos	e	outros	inimigos	naturais:	peixes,	crustáceos,	moluscos,	insetos	(Odonata,	Trichoptera,	Plecoptera	etc.),	helmintos	(Mermitidae),	que	ao	parasitar	formas	imaturas	podem	ser	utilizadas	como
componentes	do	controle	integrado.	O	cultivo	de	citronela	às	margens	dos	criadouros	também	tem	sido	recomendado	(porém	com	resultados	fracos	e	limitados),	pois	essa	gramínea	exala	um	odor	que	repele	as	fêmeas	para	a	oviposição.	C	e	ra	to	p	o	g	fo	n	icla	e	(m	a	ru	in	s	)	Carlos	Brisola	Marcondes	I	n	tr	o	d	u	ç	ã	o	Os	insetos	pertencentes	à	família
Ceratopogonidae	são	conhecidos	vulgarmente	como	mosquitos-pólvora,	maruins,	mosquitinhos	de	mangue,	porvinhas,	jejenes,	polvorines	etc.	São	dípteros	nem	atóceros	extrem	am	ente	pequenos,	com	1	a	4	mm	de	comprimento.	As	antenas	têm	o	último	segm	ento	dividido	em	12	a	13	artículos,	e	são	pilosas	nas	fêmeas	e	plum	osas	nos	machos.	O
corpo	é	escuro	e	pequeno.	
O	aparelho	bucal	é	do	tipo	picador-sugador,	e	as	picadas	são	muito	dolorosas	porque	a	saliva,	mesmo	sendo	injetada	em	quantidade	muito	pequena,	é	muito	alergênica	e	provoca	grande	irritação	na	pele.	As	asas	são	em	geral	manchadas,	e	as	veias	anteriores	são	mais	desenvolvidas	que	as	posteriores.	O	abdom	e	é	curto,	com	a	genitália	extema	pouco
desenvolvida	nas	fêmeas	e	bem	evidente	nos	machos	(Figura	45.1).	
A	fam	ília	inclui	cerca	de	5.500	espécies	descritas,	d	istrib	u	íd	as	em	125	g	êneros,	em	q	uatro	su	bfam	ílias:	Ceratopogonidae,	Dasyheleinae,	Forcipom	yiinae	e	Leptoconopinae,	além	de	um	a	subfam	ília	só	com	espécies	fósseis.	Os	gêneros	Culicoides,	Leptoconops	e	Forcipomyia	(Lasiohelea)	(e	Austroconops,	na	Austrália)	incluem	espé	cies
hematófagas	no	Brasil.	Está	em	Culicoides	a	maioria	das	espécies	de	m	aior	interesse	m	édico-veterinário,	por	sugarem	sangue	e	tran	sm	itirem	ag	entes	patogênicos.	C	eratopogonídeos	de	outros	gêneros	são	predadores	ou	parasitos	de	insetos;	alguns	têm	importância	na	polinização	de	plantas	cultivadas,	como	a	seringueira,	o	cacaueiro	e	o
abacateiro.	E	s	p	é	c	ie	s	P	r	in	c	ip	a	is	O	gênero	C	ulicoides	tem	cerca	de	1.000	espécies	no	mundo,	sendo	conhecidas	no	Brasil	cerca	de	75.	As	espécies	brasileiras	m	ais	im	portantes	são:	C.	acatylus,	C.	
am	azonicus,	C.	debilipalpis,	C.	insignis,	C.	maruim,	C.	paraensis	e	C.	reticulatus.	
A	mais	comum	e	mais	bem	estudada	é	C.	paraensis;	tem	distribuição	geográfica	dos	Estados	Unidos	até	a	Argentina	e	é	incriminada	como	vetor	CAPÍTULO	45	FIGURA	45.1.	C	u	lic	o	id	e	s	ou	mosquito-pólvora:	(A)	fêmea,	mostrando	o	aspecto	geral	do	corpo	e	das	asas;	(B)	cabeça	de	macho	apresentando	as	antenas	com	pelos	e	os	três	últimos
segmentos	mais	longos;	(C)	detalhe	do	abdome	do	macho;	(D)	cabeça	da	fêmea	apresentando	as	antenas	pouco	pilosas	e	com	o	último	segmento	longo;	(E)	detalhe	do	abdome	da	fêmea.	431	do	vírus	da	febre	Oropouche	e	de	helmintos	de	Mansonella	(ver	a	seguir).	Em	estudo	sobre	m	aruins	realizado	em	Salvador	(Bahia),	foi	a	espécie	mais	com	um	e
irritante.	Têm	sido	descritas	espécies	próximas	a	C.	paraensis,	de	importância	médica	a	ser	estudada.	E	um	grupo	de	difícil	estudo	pelas	pequenas	dimensões	dos	insetos,	e	há	poucos	pesquisadores	dedicados	a	ele.	O	vírus	Oropouche	provavelmente	infectou,	de	1961	a	1996,	mais	de	500.000	pessoas	na	Amazônia	brasileira,	e	ocorre	tam	bém	no	Peru
e	no	Panam	á.	A	infecção	por	este	vírus	pode	causar	dor	de	cabeça,	m	uscular	e	nas	articulações;	pode	ocorrer	meningite	asséptica,	sem	óbi	tos	ou	sequelas.	A	incidência	é	m	aior	na	época	chuvosa	(primeiro	semestre).	Apesar	dos	maruins,	seus	principais	vetores,	serem	encontrados	infectados	em	proporções	muito	baixas	no	Pará	(1:12.500),	seu
grande	número	em	certas	épocas	pode	levar	a	um	a	transm	issão	m	uito	alta;	por	exemplo,	em	Serra	Pelada,	atingiu	em	pouco	tempo	4.000	dos	6.000	habitantes.	Além	disso,	C.	paraensis	foi	incrim	inado	como	transm	issor	de	M	ansonella	ozzardi	e	M.	perstans.	O	vetor	de	M.	ozzardi	pode	ser	de	Simuliidae	ou	de	Ceratopogonidae;	no	norte	da
Argentina,	insetos	de	ambas	as	fam	ílias	são	vetores.	
A	eficiência	dos	dipteros	de	cada	família	na	transmissão	depende	da	suscetibilidade	das	espécies.	Em	outros	continentes	e	na	região	do	Caribe,	maruins	transm	item	vírus	como	o	de	Blue	Tongue	e	Akabane,	de	grande	importância	veterinária,	além	da	Rift	Valley	Fever,	que	ocorre	na	África,	atingindo	o	gado	e	o	homem,	e	que	recentem	ente	surgiu	na
A	rábia	Saudita,	neste	caso	com	suspeita	de	transmissão	por	culicídeos.	No	Brasil,	o	vírus	BT	parece	ter	ampla	distribuição,	sendo	comum	no	semiárido	de	Minas	Gerais,	ocorrendo	também	no	Paraná	e	em	São	Paulo.	
N	a	Ásia	e	na	Á	frica,	têm	sido	incrim	inados	como	vetores	de	vários	Orthobunyavirus.	
N	o	mundo,	os	maruins	transmitem	dezenas	de	arbovírus	(alfavírus,	bunyavírus,	flavivírus,	nairovírus,	orbivírus	e	outros),	alguns	dos	quais	de	grande	im	portância	m	édica	e	veterinária.	Vários	protozoários	de	potencial	importância	veterinária,	como	Haemoproteus,	Leucocytozoon	e	Hepatocystis,	além	de	várias	filárias,	como	espécies	de	Onchocerca,
podem	ser	transm	itidos	por	m	aruins.	
R	ecentem	ente,	têm	sido	encontrados	maruins	infectados	com	Leishmania	de	can	gurus	e	com	L.	enriettr,	no	entanto,	a	positividade	por	PCR	indica	presença	do	protozoário	nos	m	aruins,	mas	ainda	não	foi	complementada	por	experimentos	que	comprovem	transmissão	efetiva.	A	maior	importância	dos	maruins	está	ligada	ao	ataque	maciço	ao	homem
e	aos	animais	domésticos,	às	vezes	em	“nuvens”,	que	tom	am	inviável	a	vida	em	certas	regiões,	especialmente	próximo	a	mangues,	praias	e	de	certas	plan	tações,	com	grande	riqueza	em	matéria	orgânica	no	solo.	
Por	exem	plo,	na	região	de	Jaraguá	do	Sul	e	Corupá,	no	leste	de	Santa	Catarina,	eles	constituem	sério	incômodo,	estando	provavelmente	relacionados	com	o	plantio	inten	sivo	de	bananeiras.	Im	óveis	podem	sofrer	forte	desva	lorização	quando	situados	em	áreas	com	m	aruins,	como	constatado	em	estudo	feito	na	Austrália	(e	no	Brasil?).	A	picada	de	C
ulicoides,	assim	com	o	de	insetos	de	outros	gêneros,	é	muito	dolorosa,	e	pode	provocar	reações	432	cutâneas	graves,	sem	elhantes	a	eczem	a.	N	a	P	olia	Francesa,	foram	observados	numerosos	casos	de	infi	cutânea	generalizada	e	linfadenopatia,	em	consequência	picadas	de	maruins	de	Leptoconops.	Animais	domésticos,	especialmente	bezerros	e	cava
podem	sofrer	muito	com	as	picadas	muito	numerosas:	i	podem	levar	os	bezerros	a	óbito.	Uma	dermatite	esta^	na	(sweet	itch	ou	eczema	de	verão),	causada	por	picann-	■	maruins,	tem	sido	observada	em	cavalos	em	vários	piaeses:	no	Brasil,	tem	sido	constatado	problema	similar	em	neiros	e	em	cavalos,	com	grandes	áreas	de	pele	sem	pe	•	Há	relatos
de	quadros	asmatiformes,	sem	aumento	dc	U	Com	a	repetição	das	picadas,	podem	ocorrer	hipersens	1idade	ou	dessensibilização.	A	dispersão	de	vírus	perigosos,	como	o	de	Blue	Toc^lt	em	nosso	país,	aumenta	a	importância	do	estudo	e	c	o	r	r	:	e	desses	insetos.	Suspeita-se	de	papel	vetorial	de	C.	insigne	e	C.	pusillus	no	Brasil;	nos	Estados	Unidos,	é
tra	n	s	m	ita	por	m	aruins	do	com	plexo	de	espécies	C.	variipenn^s	s	outras	espécies.	B	io	lo	g	ia	Som	ente	as	fêm	eas	são	hem	atófagas,	e	ambos	sexos	alim	entam	-se	de	substâncias	açucaradas	diver	sas,	provenientes	de	flores	e,	possivelm	ente,	de	fn	.::s	maduros,	secreções	de	pulgões	etc.	O	horário	de	p	ic-ct	é	variável	de	acordo	com	a	espécie	e	com
o	clima,	sero	m	ais	com	um	ao	anoitecer	e	em	épocas	m	ais	quente-	e	úmidas	do	ano.	Costumam	picar	mais	ativamente	quasce	está	ameaçando	chuva	e	na	lua	cheia.	A	atividade	hem	tofágica	é	mais	comum	fora	dos	domicílios,	mas	pocen	também	invadi-los.	As	fêm	eas,	após	a	cópula,	exercem	a	hem	atofagr:	sobre	mamíferos	ou	aves.	Dois	a	três	dias
após,	efetuam	postura;	cada	fêmea	pode	fazer	sete	oviposições,	cada	una	com	30	a	120	ovos.	Podem	viver	até	40	dias,	pondo	um	total	de	700	a	800	ovos.	A	postura	é	feita	sempre	em	loca	muito	úmidos	e	ricos	em	matéria	orgânica,	tais	como:	lama	cacau	e	bananeira	em	decomposição,	solo	com	estrume,	areia,	mangue,	ocos	de	árvores,	bromélias.	O
período	de	incubação	é	de	dois	a	sete	dias,	dependendo	da	temperatura	ambiente.	A	larva	é	muito	ativa	e	se	alimenta	de	plâncton,	as	de	algumas	espécies	podem	ser	predadoras	até	de	larvas	de	culicídeos	muito	maiores.	A	larva	sofre	três	mudas	em	três	semanas.	As	larvas	de	quarto	instar	mudam	então	parpupas,	deslocando-se	para	ambientes	menos
úmidos	ou,	nc	caso	de	estarem	em	água,	para	a	sua	superfície.	As	pupas	possuem	dois	sifões	respiratórios	evidentes	Cerca	de	três	dias	depois,	emergem	os	adultos	que,	após	endurecerem	a	cutícula	por	cerca	de	uma	hora,	voam	para	a	cópula	e	a	hematofagia.	Não	têm	capacidade	muito	grande	de	voo,	mas	por	seu	tamanho	muito	pequeno	podem	ser
transportadas	pelo	vento	para	grandes	distâncias.	
C	o	n	tr	o	le	A	pesar	dos	m	aruins	serem	bastante	sensíveis	aos	inseticidas,	é	muito	difícil	atingi-los	devido	a	seus	hábitos.	Os	adultos	raram	ente	entram	em	contato	com	paredes	e	CAPÍTULO	45	P	olinésia	e	infecção	uência	das	e	cavalos,	rosas;	elas	estacionai	)icadas	de	ios	países:	ir	em	car	iem	pelos,	to	de	IgE.	ersensibiae	Tongue	e	controle	:.	insignis
ansmitida	ipennis	e	tmbos	os	as	diverde	frutos	le	picada	aa.	sendo	[uentes	e	e	quando	de	hemais	podem	outras	superfícies	que	podem	ser	tratadas	com	inseticidas.	Os	criadouros	são	amplos	e	de	fauna	complexa	e	pouco	conhecida,	o	que	tom	a	inviável	seu	tratamento	com	inseti	cidas,	devido	à	poluição	e	ao	custo.	Nas	épocas	e	horários	em	que	eles
estão	mais	ativos,	é	possível	aplicar	inseticidas	em	nebulização,	de	modo	a	evitar	ataques	muito	intensos	à	população.	Para	C.	paraensis,	por	exemplo,	o	horário	da	a	rd	e	seria	o	mais	conveniente.	E	preciso	um	estudo	prévio	em	cada	área	para	identificar	as	espécies	mais	irritantes	e	a	sua	biologia,	com	especial	realce	para	as	épocas,	locais	e	horários
de	maior	atividade	de	hematofagia	no	homem	e	em	animais	de	interesse	econômico.	Pode-se	usar	malation	nos	criadouros	que	restarem	após	a	modificação,	e	piretroides	para	a	nebulização.	formas	imaturas.	Essas	modificações	precisam	ser	feitas	com	muito	cuidado.	Por	exemplo,	na	Jamaica,	o	aterro	de	grande	área	de	mangue	com	areia	de	praia,
para	controlar	maruins	de	uma	espécie,	fez	proliferar	outra,	ainda	mais	irritante	que	aquela.	O	problema	só	foi	solucionado	pela	cobertura	do	terreno	com	grama,	plantada	pelo	menos	um	metro	acima	do	nível	da	água.	A	aplicação	de	telas	em	janelas	e	portas	que	sejam	fechadas	a	ponto	de	im	pedir	a	entrada	dos	maruins	pre	judicaria	a	circulação	de
ar.	Telas	comuns,	impregnadas	periodicamente	com	inseticidas,	atrapalham	a	sua	entrada	nos	domicílios.	Os	repelentes	em	pele	e	roupas	podem	ser	úteis,	mas	sua	utilização	é	pouco	viável	devido	ao	custo,	à	elim	inação	pelo	suor	e	à	possível	irritação	de	pele	e	mucosas,	não	podendo	ser	utilizados	em	crianças	peque	nas.	
A	perm	anência	em	am	bientes	com	m	uito	vento,	o	deslocamento	pelo	ambiente	e	a	utilização	de	roupas	claras	reduzem	a	quantidade	de	picadas.	
Em	espécies	que	tam	bém	se	alim	entam	em	animais	domésticos,	pode-se	tentar	a	aplicação	de	ivermectina	ou	inseticidas	de	uso	tópico,	mas	já	foi	relatada	resistência	a	piretroides	utilizados	em	brincos	colocados	nos	animais.	
A	pós	d	efinir	os	criadouros	das	espécies	econom	i	camente	im	portantes,	pode-se	m	odificá-los	por	meio	de	aterro,	drenagem	ou	alagam	ento	súbito,	para	m	atar	as	Como	os	turistas	são	muito	mais	exigentes	que	pessoas	em	outras	atividades,	os	m	aruins,	assim	como	os	borra	chudos,	devem	ser	levados	em	conta	no	planejamento	de	novos	em
preendim	entos	turísticos,	para	evitar	prejuízos	posteriores.	O	enterramento	frequente	de	frutos	de	cacau	e	de	talos	de	bananeira,	se	viável,	é	útil	para	o	controle	de	C.	paraensis.	Os	dípteros	da	família	Chironomidae	são	filogeneticamente	próximos	dos	maruins;	são	parecidos	com	os	culi	cídeos,	mas	não	são	hematófagos.	Há	numerosas	espécies,	cujas
formas	imaturas	vivem	principalmente	em	coleções	de	água	de	vários	tipos.	Em	alguns	casos,	os	adultos	podem	emergir	em	números	muito	grandes,	podendo	causar	incô	modo	e	reações	alérgicas;	a	hemoglobina	que	certas	larvas	contêm	costuma	ser	im	portante	para	causar	alergia.	Em	algumas	regiões	do	Sudão,	suas	formas	imaturas,	muito
numerosas,	têm	sido	usadas	como	alimento.	latofagia	efetuam	:ada	uma	ondo	um	:m	locais	qo:	lama,	estrume,	ríodo	de	iperatura	flâncton:	de	larvas	ludas	em	itào	para	as	ou,	no	ridentes,	ue,	após	m	para	a	o	grande	'dem	ser	■eis	aos	hábitos,	iredes	e	'ÍTULO	45	CAPITULO	45	433	T	ab	a	n	o	m	o	r	p	h	a	n	.	.	
g—	David	Pereira	Neves	In	tr	o	d	u	ç	ã	o	Conform	e	m	ostrado	no	Capítulo	41,	a	classificação	dos	dípteros	em	geral	e	das	m	oscas	em	p	articular	foi	bastante	m	odificada.	A	ssim	,	entre	os	Brachycera	estão	incluídas	todas	as	m	oscas,	isto	é,	dípteros	com	antenas	apresentando	três	segmentos	(Brachycera	significa	“antena	curta”	:	brachy	=	curta;	cera
=	antena),	podendo	se	dividir	em	duas	infraordens:	Tabanomorpha	e	Muscomorpha.	Em	Tabanomorpha,	o	terceiro	segmento	da	antena	é	“anelado”	ou	em	forma	de	“estilete”	(=	estilo);	em	Muscomorpha,	na	base	do	terceiro	segmento	antenal	encontra-se	a	“arista”	(Figura	41.1).	Neste	capítulo	estudaremos	as	moscas	tabanomorfas	mais	importantes
para	nós,	devendo	ser	destacadas	as	da	família	Tabanidae	ou	“mutucas”.	São	hematófagas	e	encon	tradas	no	mundo	todo.	A	silic	lae	São	moscas	médias	a	grandes,	muito	comuns	em	nosso	meio.	São	importantes,	pois,	sendo	predadoras	vorazes	e	atacando	diversos	insetos,	desempenham	um	papel	especial	no	equilíbrio	biológico.	tr	a	tio	m	y	id	a	e	É
um	a	fam	ília	interessante,	pois	nela	encontram	os	m	oscas	quase	sempre	escuras,	m	as	algum	as	com	belas	cores	m	etálicas.	
A	p	resen	ta	um	a	esp	écie	denom	inada	H	erm	etia	illucens,	com	am	pla	distribuição	geográfica	(Américas,	Austrália),	muito	comum	entre	nós,	responsável	por	num	erosos	casos	de	m	iíase	intestinal	humana.	Essa	mosca	é	grande,	escura,	algo	semelhante	a	uma	vespa,	pos	suindo	duas	áreas	claras	e	transparentes	na	base	do	abdome.	E	vista	sobre
montes	de	lixo	e	cadáveres	em	decomposição,	bem	como	dentro	de	casa,	procurando	lixo	orgânico	para	se	alim	entar	e	ovipor.	A	larva	se	desenvolve	em	frutos	apodrecidos,	cadáveres	etc.	e,	nos	casos	de	miíase	intes	tinal	humana,	há	relato	dos	pacientes	terem	ingerido	frutas	CAPÍTULO	46	FIGURA	46.1.	Tabanidae	ou	mutuca:	(A)	aspecto	geral	de	um
macho;	(B)	aspecto	geral	de	uma	fêmea;	(C)	cabeça	de	macho	(holóptico:	olhos	juntos);	(D)	cabeça	de	fêmea	(dicóptico:	olhos	separados).	estragadas.	As	larvas	são	grandes,	achatadas	dorsoventralm	ente,	escuras	e,	ao	se	desenvolverem	no	intestino,	provocam	dor	e	diarreia.	As	larvas	podem	ser	eliminadas	espontaneamente	ou	após	medicação	com
laxativo	ou	qual	quer	anti-helmíntico.	R	b	agfion	id	ae	M	oscas	m	édias	a	grandes,	com	algum	as	espécies	hematófagas;	não	existem	em	nosso	meio,	mas	são	impor	tantes	na	América	do	Norte,	Europa	e	Austrália.	T	a	b	a	n	id	a	e	É	a	família	mais	importante	desta	infraordem	e	por	isto	será	estudada	com	mais	detalhe	neste	capítulo.	São	moscas	com
tamanho	variável,	de	pequenas	(0,5	cm)	a	grandes	(1,5	cm),	com	distribuição	geográfica	mundial	e	essencialmente	hematófagas.	A	importância	das	Tabanidae	(também	deno	minadas	“mutucas”)	está	relacionada	com:	•	transmissão	mecânica	da	anemia	infecciosa	dos	equi	nos	(vírus);	•	transmissão	mecânica	do	Trypanosoma	equinum	(pro	tozoário,
agente	do	mal	das	cadeiras,	em	cavalos);	•	veiculação	de	ovos	de	Dermatobia	hominis	(berne);	•	hematofagia	das	fêmeas,	atacando	vorazmente	equi	nos,	bovinos,	cães	e,	às	vezes,	humanos;	•	hospedeiro	intermediário	da	filária	Loa	loa	na	África	(gen.	Chrysops).	Sua	picada	é	bastante	dolorosa	e	a	saliva	possui	ação	anticoagulante.	Como	m	udam
frequentem	ente	de	ponto	de	sucção,	em	cada	local	abandonado	escorre	um	filete	de	sangue.	Os	machos	de	todas	as	espécies	são	fitófagos,	alim	entando-se	de	néctar	e	seiva	de	plantas.	As	fêmeas	também	possuem	esse	hábito	alim	entar	mas,	para	m	atu	ração	dos	ovários,	exercem	a	hematofagia.	Uma	exceção	é	a	espécie	Scepsis	nivalis	(litoral	sul	do
Brasil),	que	é	exclusivamente	fitófaga	(machos	e	fêmeas).	Como	família	Tabanidae	é	a	mais	importante	das	moscas	tabanomorfas,	faremos	mais	comentários	sobre	ela.	M	o	r	fo	lo	g	ia	Cabeça	mais	larga	que	o	tórax,	semelhante	a	um	capa	cete.	
Olhos	grandes,	dicópticos	nas	fêmeas	e	holópticos	nos	machos.	Antenas	com	três	artículos,	sendo	o	último	anelado.	A	trom	ba	é	adaptada	para	picar	e	sugar,	sen	do	curta	em	algumas	espécies	e	longa	em	outras.	Tórax	apresentando	as	asas	com	ou	sem	manchas,	com	nervuras	dispostas	em	posições	características.	Abdome	mais	largo	que	o	tórax,	com
sete	segmentos.	G	enitália	inconspícua	(Figuras	46.1	e	41.1B	).	C	la	s	sific	a	ç	ã	o	B	io	lo	g	ia	Cada	espécie	possui	um	horário	e	um	local	preferencial	para	picar.	Assim,	algumas	espécies	picam	somente	pela	manhã,	a	maioria	durante	as	horas	quentes	do	dia,	outras	à	tarde	e	poucas	ao	crepúsculo.	Quanto	ao	local	frequentado,	algumas	espécies
preferem	picar	animais	presentes	dentro	da	mata	e	outras	o	fazem	a	céu	aberto.	Raramente	invadem	casas	ou	estábulos.	As	fêmeas	fazem	a	oviposição	sobre	pedras	ou	folhas	de	plantas	aquáticas	(ou	capins)	existentes	em	água	parada	ou	lama.	Pousam	no	substrato	escolhido	e	colocam	os	ovos,	aglomerados,	no	ponto	mais	próximo	da	superfície
aquática.	Três	a	sete	dias	depois	emergem	as	larvas,	que	caminham	para	a	água,	permanecendo	ligeira	mente	mergulhadas	na	lama.	As	larvas	alim	entam	-se	de	minhocas	e	de	larvas	de	outros	dípteros	e	de	vegetais,	isto	é,	algumas	espécies	são	predadoras	(carnívoras),	outras	são	vegetativas	ou	onívoras.	As	larvas	apresentam	uma	cabeça	pequena,
escura	e	retrátil	m	unida	de	um	p	a	r	de	fortes	mandíbulas	(capazes	de	provocar	dor	quando	picam	pés	e	mãos	de	plantadores	de	arroz	nos	pântanos);	o	corpo	pos	sui	três	segmentos	torácicos	e	oito	abdominais,	e	o	último	apresenta	um	sifao	respiratório.	O	desenvolvimento	larvar	é	lento,	demorando	de	um	a	três	anos,	conforme	a	espécie:	quando	a
larva	está	madura,	ela	migra	para	ambientes	mais	secos,	transformando-se	em	pupa.	Esta	fase	tem	uma	dura	ção	curta,	isto	é,	uma	a	duas	semanas.	Abre-se	então	uma	fenda	em	Y	no	cefalotórax	da	pupa	e	emerge	o	adulto.	A	emergência	do	adulto	ocorre	sempre	nas	mesmas	estações	do	ano,	havendo,	assim,	uma	nítida	variação	estacionai	das
espécies,	mas	com	predominância	de	espécies	e	do	número	de	exem	plares	nos	meses	quentes	e	chuvosos.	O	adulto	recém-emergido	permanece	no	solo	cerca	de	uma	hora	até	o	enrijecimento	de	suas	asas,	quando	então	voa	para	um	abrigo.	Em	geral,	vivem	próximos	dos	criadouros,	abrigan	do-se	em	matas,	capoeiras	e	vegetações,	mas	podem	voar	a
grandes	distâncias	à	procura	de	um	hospedeiro.	F	iden	a	Em	geral,	alim	entam	-se	sobre	qualquer	hospedeiro	(exceto	aves);	por	possuírem	peças	bucais	grossas,	a	picada	das	“m	utucas”	é	dolorosa,	o	que	provoca	reação	do	hos	pedeiro,	interrompendo	a	hematofagia;	as	moscas,	ao	aban	donarem	o	ponto	de	sucção,	deixam	um	pequeno	orifício	do	qual
saem	gotículas	de	sangue.	Logo	em	seguida,	as	“mutucas”	voltam	a	atacar	o	hospedeiro	para	completar	o	repasto	sanguíneo,	aumentando	a	irritação	do	mamífero.	É.	portanto,	durante	a	hematofagia	que	as	moscas	transmitem	agentes	etiológicos	e	perturbam	intensamente	o	hospedeiro.	Moscas	grandes;	asas	escuras	(fumê);	antenas	curtas;	aparelho
bucal	longo.	C	o	m	b	a	te	A	família	Tabanidae	apresenta	mais	de	3.000	espécies	disseminadas	no	mundo	inteiro.	No	Brasil,	são	conhecidas	cerca	de	961	espécies	distribuídas	em	três	subfam	ílias	(com	o	respectivo	número	de	espécies	em	cada	uma	delas):	Pongoninae,	107;	Chrysopsinae,	22	e	Tabaninae,	832.	Os	gêneros	mais	comuns	de	cada
subfamília	são:	C	liry	so	p	s	Moscas	pequenas;	asas	manchadas	e	antenas	relativa	mente	longas;	aparelho	bucal	curto.	Tahanus	Moscas	de	médias	a	grandes;	asas	claras,	com	peque	nas	manchas;	antenas	curtas;	aparelho	bucal	curto.	Não	existe	ainda	um	método	eficaz	para	o	combate	a	esses	insetos.	Em	alguns	países,	tentou-se	a	limpeza	de	córregos,
aterros	ou	drenagem	de	pântanos	e	aplicação	de	inseticidas	sobre	os	mesmos.	
Essas	medidas	são	de	efeito	reduzido	e	extrem	am	ente	caras.	N	as	localidades	e	nos	meses	em	que	os	tabanídeos	atacam	as	pessoas,	pode-se	aplicar	repelentes	nas	partes	descobertas	do	corpo.	Em	ani	mais,	o	uso	de	inseticidas	sistêmicos	provoca	a	morte	das	fêmeas	que	os	picam,	reduzindo	posteriormente	o	número	desses	insetos.	CAPÍTULO	46
Além	desses	métodos,	nas	áreas	de	alta	infestação	por	essas	moscas,	nos	estados	do	sul	dos	Estados	Unidos,	tem	sido	feito	um	controle	parcial	com	auxílio	de	armadilhas.	
Os	Tabanidae	são	moscas	que	enxergam	bem	e	são	atraídas	nelas	cores	verde,	vermelha,	azul	e	preta;	dessa	forma,	são	espalhadas	pelas	áreas	infestadas	grande	número	de	armadi	lhas	cujas	iscas	são	balões	de	borracha	coloridos:	as	“mutu	cas”	são	atraídas	pelos	balões	ficando	aprisionadas	nas	armadilhas,	o	que	tem	controlado	sua	população
durante	os	meses	em	que	ocorrem	as	altas	infestações.	CAPITULO	46	O	emprego	de	controle	biológico	tem	sido	especulado,	uma	vez	que	existem	numerosos	inimigos	naturais	desse	díptero;	de	todos	eles,	o	mais	promissor	é	o	uso	de	peque	nos	himenópteros	parasitoides	do	gênero	Telenomus,	que	atacam	os	ovos	dos	Tabanidae.	Esses
microimenópteros,	sendo	criados	em	laboratório,	poderiam	danificar	grande	número	de	ovos	das	mutucas.	Esse	método	biológico,	rela	tivamente	simples,	tem	sido	empregado	com	sucesso	em	numerosas	pragas	agrícolas,	mas	para	os	Tabanidae	ainda	não	apresentou	resultados	aplicáveis	no	campo.	III.	437	M	u	sc	o	m	o	rp	h	a	David	Pereira	Neves	In
tr	o	d	u	ç	ã	o	A	infraordem	M	uscomorpha	engloba	os	Diptera	con	siderados	superiores,	caracterizados	por	apresentarem	uma	antena	trissegm	entada,	e	na	base	do	terceiro	segm	ento	encontra-se	uma	estrutura	cerdiforme	denominada	“arista”	que	pode	ser	nua	ou	munida	de	pequenos	pelos).	Têm	olhos	grandes,	separados,	nas	fêmeas	(dicópticos),	e
geralmente	unidos	dorsalmente	nos	machos	(holópticos).	Os	adultos	emergem	do	pupário	por	uma	fenda	circular	(daí	o	antigo	ciclorrafa).	
As	larvas	são	cilíndricas	(à	exceção	do	gênero	Fannia,	cujas	larvas	apresentam	projeções	laterais),	com	extremidade	cefálica	(anterior)	afilada,	munida	de	dentes,	e	a	posterior	romba	ou	truncada,	munida	de	espiráculos	res	piratórios;	o	corpo,	em	geral,	apresenta	12	segmentos,	sem	pés,	e	a	larva	locomove-se	por	movimentos	ondulatórios.	Em
decorrência	da	retomada	dos	estudos	sobre	os	inse	tos,	incluindo	agora	pesquisas	bioquímicas	e	filogenéticas,	novas	classificações	estão	sendo	propostas	para	substituir	as	antigas,	com	base	quase	exclusivamente	na	morfologia.	Assim,	no	Capítulo	41	está	apresentada	a	classificação	geral	da	ordem	Diptera	e	na	Tabela	47.1,	a	seguir,	a	classificação
das	moscas	adotada	neste	livro.	
Os	D	iptera	M	uscom	orpha	têm	grande	im	portância	para	nós,	quer	sob	o	ponto	de	vista	biológico,	quer	sob	o	ponto	de	vista	médico-veterinário.	Sob	o	primeiro	ângulo,	m	uitas	m	oscas	são	extrem	am	ente	úteis	como	polinizadoras,	como	decom	positoras	de	m	atéria	orgânica,	como	fonte	de	alimentos	para	vários	animais	e	como	predadoras	de	larvas
de	borboletas	e	besouros	(e,	por	isso,	utilizadas	em	controle	biológico	-	ver	família	Tachinidae,	adiante).	
Tabela	47.1	Classificação	da	Subordem	Muscomorpha	Citando	apenas	as	Famílias	de	Interesse	Médico-veterinário	O	rdem	Infraordem	Seção	Subseção	Aschiza	(sem	sutura	frontal)	Acalyptratae	(sem	calípteras)	Diptera	Muscomorpha	Superfam	ília	Syrphoidea	Syrphidae	Tephritoidea	Tephritidae	Carnoidea	Piophilidae	Chloropidae	Ephydroidea
Drosophilidae	Hippoboiscoidea	Glossinidae	Hippoboscidae	Strebilidae	Nycteribiidae	Muscoidea	Anthomyidae	Muscidae	Oestroidea	Calliphoridae	Oestridae	Sarcophagidae	Tachinidae	Schizophora	(com	sutura	frontal)	Calyptratae	(com	calípteras)	Família	Nota:	Nesta	nova	classificação,	a	família	Oestridae	apresenta	três	subfamílias:	Oestrinae,
Casterophilinae	e	Cuterebrinae,	esta	com	a	espécie	Dermatobia	hominis	(berne).	CAPÍTULO	47	439	Sob	o	ponto	de	vista	m	édico-veterinário,	sua	importância	está	relacionada	com:	•	sinantropia:	capacidade	que	algumas	moscas	têm	de	frequentar	ambientes	rural,	urbano	e	silvestre;	•	im	portunação	de	hum	anos	e	anim	ais,	não	só	pela	deambulação,
mas,	especialmente,	pela	hematofagia,	às	vezes	intensa	e	dolorosa;	•	agentes	de	miíases,	assunto	do	próximo	capítulo.	São	conhecidas	62	fam	ílias	na	subordem	M	uscom	orpha,	com	m	ilhares	de	espécies.	As	particularidades	morfológicas	usadas	para	caracterizar	as	categorias	citadas	anteriormente	são:	•	sutura	frontal	ou	sutura	ptilineal:	linha
localizada	na	cabeça	do	inseto,	com	a	form	a	de	U	invertido,	envolvendo	a	base	das	antenas;	representa	a	cicatriz	deixada	pela	retração	do	saco	ou	am	pola	ptilineal	após	a	emergência	do	pupário	(Figuras	47.1	e	47.4);	•	calíptera	ou	esquâmula	é	uma	dobra	de	asa,	em	sua	base,	em	geral	de	cor	leitosa	ou	transparente,	formada	por	duas	porções:	uma
alar,	outra	torácica,	recobrindo	o	balancim.	Em	seguida	será	feito	um	estudo	de	cada	família	apre	sentada,	deixando-se	para	o	capítulo	seguinte	as	que	são	incriminadas	como	reais	agentes	de	miíases:	Calliphoridae,	Sarcophagidae,	Cuterebridae,	Oestridae	e	Gasterophilidae.	
A	Tabela	47.1	apresenta	a	classificação	dessa	subordem	no	que	diz	respeito	à	parasitologia	humana.	S	y	r	p	k	id	a	e	São	moscas	médias	ou	grandes	que	apresentam	duas	peculiaridades	que	as	distinguem	das	demais:	têm	na	asa	uma	“nervura	espúria”	atravessando	a	nervura	“rm”	e,	em	geral,	permanecem	“paradas	no	ar,	voando”.	As	Syrphidae	se
criam	em	matéria	orgânica	em	decom 	posição,	semiliquefeito	(lixo	ou	lama	de	chiqueiro)	e	frutos	podres.	Os	adultos	se	alimentam	de	néctar	de	flores	e,	às	vezes,	suor.	Uma	espécie	grande,	medindo	cerca	de	15	mm.	com	reflexos	verdes	ou	azuis,	denominada	Ornidia	obesa,	é	popularmente	confundida	com	a	mosca	varejeira.	Em	geral,	os	sirfídeos	são
úteis	na	polinização	das	flores	e	na	degradação	da	matéria	orgânica.	Uma	espécie,	a	Eristalis	tenax,	que	se	cria	em	grandes	quantidades	e	u	lama	de	chiqueiros,	estábulos	etc.,	pode,	raramente,	causar	miíase	intestinal	no	homem.	As	larvas	são	típicas,	po:s	apresentam	os	espiráculos	na	extrem	idade	de	um	long:	tubo	respiratório	retrátil.	
T	ep	hriticl	ae	M	oscas	das	frutas:	algum	as	são	conhecidas	con	“bicho	de	goiaba”	(gênero	A	nastrepha).	A	m	osca-ccmediterrâneo,	espécie	cosmopolita	que	ataca	muitas	frutas	é	a	C	eratitis	capitata.	A	cidentalm	ente,	podem	caus=r	miíase	intestinal	quando	larvas	são	ingeridas	com	as	fruías	P	io	p	k	ilid	a	e	São	moscas	escuras,	com	menos	de	5	mm	de
commmento.	As	larvas	vivem	de	matéria	orgânica	em	decoirr	sição,	mas	algumas	alimentam-se	de	queijo	e	carne	curant	(salame,	presunto	etc.).	A	espécie	Piophila	casei	é	i	r	a	conhecida	praga	de	queijos	e	carnes.	Pode	ser	inge~	ã	acidentalmente,	causando	miíase	intestinal.	C	k	lo	r	o	p	id	a	e	Moscas	diminutas,	medindo	cerca	de	1	a	2	mm,	apre-
sentando	como	característica	um	grande	e	nítido	triân	r_	»	ocelar	de	cor	escura	afastando	os	olhos.	N	esta	fan	cü	i	existe	um	gênero	unicamente	encontrado	nas	Américas	Hippelates,	denominado	popularmente	“lambe-olhos”	A	importância	desta	mosca	é	relacionada	com	seus	h	a	:m	a	alim	entares	(lam	bedor)	e	m	udanças	constantes	de	:	—	pedeiros,
tomando-se	um	sério	disseminador	de	bac*.e^-i.	vírus	etc.	Insistente,	pousa	e	alimenta-se	c	o	n	s	ta	n	te	c	o	*	nas	feridas,	cantos	dos	olhos,	órgãos	genitais	de	mii	i	i	,	secreções	sudoríparas	etc.	à	procura	de	dieta	proteica	ram	desenvolvim	ento	ovariano.	Con?	este	hábito,	ale-	mt	im	portunar	infernalm	ente	o	hospedeiro	(p	rin	c	ip	a	ln	a	n	r	junto	de
gramados	e	pastos),	veicula	agentes	etio.c-gcag	diversos.	Entre	os	humanos	é	considerada	como	um	a	■	vetores	de	tracoma,	conjuntivites,	mamites	e	úlceras	:	uaneas	(Figura	47.2).	FIGURA	47.1.	Cabeça	de	um	Muscomorpha	-	M	usca	do	m	es	tica.	sf:	sutura	frontal	ou	sutura	ptilineal;	oc:	ocelos;	o:	olho	composto;	lu:	lúnula;	ar:	arista;	na:	terceiro
segmento	da	antena;	pm:	palpo	maxilar;	lb:	lábio;	la:	labela	(área	de	sucção	alimentar).	440	As	larvas	se	criam	em	vegetais	em	decom	pc;	loba	(húmus),	principalmente	em	restos	de	gramados	e	p	-	x	n	*	os	ovos	eclodem	em	dois	dias	e	as	larvas	transform	am	-«	em	pupas	em	cerca	de	10	a	12	dias;	a	eclosão	das	r>jn*r	•esentam	duas	is:	têm	na	asa	ra
“rm”	e,	em	ca	em	decomueiro)	e	frutos	ie	flores	e,	às	■ca	de	15	mm.	nidia	obesa,	é	eira.	
linização	das	Uma	espécie,	antidades	em	mente,	causar	típicas,	pois	de	um	longo	:cidas	como	L	m	osca-donuitas	frutas.	>dem	causar	om	as	frutas.	
1	de	comprim	decompocame	curada	casei	é	uma	ser	ingerida	2	mm,	apredo	triângulo	;sta	família	Américas	ie-olhos”.	A	;eus	hábitos	tes	de	hosle	bactérias,	stantemente	de	animais,	roteica	para	o,	além	de	cipalmente	etiológicos	mo	um	dos	lceras	cutâ-	om	posição	>s	e	pastos:	iformam-se	'	das	pupas	CAPITULO	47	^KIURA	47.2.	Cabeça	de	Chloropidae
-	note	o	típico	e	grande	~ángulo	ocelar	escuro	e	quitinoso.	icorre	cerca	de	5	a	6	dias	após;	em	geral,	cada	fêmea	é	.apaz	de	produzir	50	a	100	ovos.	Os	adultos	voam	muito,	.cegando	até	1,5	km	de	distância,	mas,	em	geral,	atacam	3	:mens	e	animais	próximos	de	seus	criadouros.	O	controle	5e	Hippelates	não	é	fácil,	mas,	em	algumas	situações	de	ilta
prevalência,	Mulla	e	cols.	(1974)	recomendam:	•	colocar	armadilhas	especiais,	com	iscas	feitas	à	base	de	ovo	fermentado;	•	uso	de	inimigos	naturais,	especialmente	o	microimenoptera	Spalangia	drosophilae',	•	aração	de	pastos	ou	m	esm	o	uso	de	inseticidas	em	gramados	restritos.	FIGURA	47.3.	Cabeças	de	moscas	(Muscidae).	(A)	Musca	domes	tica	-
lambedora;	(B)	Stomoxys	calcitrans	-	hematófaga	(note	palpos	pequenos	e	arista	pectinada);	(C)	Haematobia	irritans	hematófaga	(note	palpos	[p]	grandes	e	arista	pectinada).	M	u	scid	a	e	■	Muscidae:	nesta	família	encontramos	dípteros	de	tama	nho	m	édio,	em	geral	de	cor	escura,	com	pequenos	ornamentos	no	m	esonoto	e	abdome,	calípteras	desen-
volvidas,	hipopleura	sem	cerdas,	apresentando	peças	bucais	lam	bedouras	ou	picad	o	ras,	sendo	m	achos	e	rémeas	dicópticos,	porém	as	fêmeas	apresentam	maior	afastamento	entre	os	olhos.	Esta	família	é	subdividida	em	duas	subfamílias,	conforme	o	aspecto	do	aparelho	bucal	(Figura	47.3).	■	Muscinae:	moscas	com	aparelho	bucal	lambedor;	apre-
senta	num	erosas	espécies,	como	M	uscina	stabulans	e	Musca	domestica;	por	ser	a	mais	importante,	será	estu	dada	em	seguida.	■	Stomoxydinae:	moscas	com	aparelho	bucal	picador-sugador;	nela	encontramos	as	seguintes	espécies	importantes:	Stomoxys	calcitrans,	Neivamyia	lutzi,	Haematobia	irri	tam	e	Glossina	palpalis.	M	usca	d	o	m	e	stica	O
gênero	M	usca	apresenta	cerca	de	26	espécies,	das	:	-ais,	sob	o	ponto	de	vista	médico,	as	mais	importantes	são:	M	usca	d	o	m	estica	(L	ineu,	1758	-	(cosm	opolita),	M	sorbens	(Wiedemann,	1830	-	região	oriental	e	etiópica)	í	M.	automnalis	(De	Geer,	1776	-	EUA	e	região	oriental).	
1=ÍTUL0	47	As	num	erosas	outras	espécies	têm	hábitos	silvestres.	A	M.	domestica	tem	distribuição	geográfica	m	undial,	com	alto	índice	de	sinantropia	e	endofilia,	ou	seja,	é	um	fre	quentador	constante	de	residências,	tanto	em	ambientes	urbanos	quanto	rurais.	Invade	também	em	grandes	quanti	dades	chiqueiros,	galinheiros,	currais	etc.	Aliás,	o
número	desta	espécie	é	muito	dependente	das	condições	sanitárias	vigentes,	ocorrendo	milhares	delas	quando	há	deficiência	no	serviço	de	coleta	de	lixo	urbano	ou	tratamento	do	es	terco	dos	animais.	A	M.	domestica	mede	cerca	de	6	a	8	mm,	tem	cor	geral	acinzentada	com	quatro	faixas	longitudinais	negras	no	mesonoto;	abdome	com	reflexos
amarelados	e	uma	faixa	m	ediana	longitudinal	dorsal,	tam	bém	negra.	Probóscida	robusta,	flexível,	do	tipo	lambedor;	arista	plumosa,	com	cerdas	longas	dorsais	e	ventrais	(Figura	47.3).	•	Biolo	gia	Como	todo	Diptera,	a	M.	domestica	é	holometábola.	Os	ovos	são	brancos,	alongados,	medindo	menos	de	1	mm.	São	colocados	em	massas	de	75	a	170	ovos
de	cada	vez,	num	total	de	500	a	800,	depositados	em	qualquer	matéria	orgânica	fermentável,	como	lixo,	fezes	etc.,	cuja	fermenta	ção	produz	uma	elevação	da	temperatura	do	substrato.	No	caso	de	a	matéria	orgânica	ter	completado	a	fermentação,	441	ela	tom	a-se	imprópria	como	criadouro,	pois	há	o	resfria	mento	do	material,	diminuição	do	cheiro
atrativo	(amónia,	especialm	ente)	e	da	população	de	bactérias.	As	fêmeas	localizam	os	criadouros	através	de	órgãos	olfativos	exis	tentes	nas	antenas	e	distendem	o	ovipositor	de	tal	forma	que	os	ovos	são	colocados	nas	porções	úmidas	e	sombrea	das	(frestas)	do	substrato.	
Em	24	horas,	as	larvas	eclodem	(à	tem	peratura	de	25°C	a	incubação	leva	apenas	8	a	12	horas),	saindo	do	interior	dos	ovos;	as	larvas	passam	por	três	estádios,	que,	em	geral,	duram	um	total	de	5	a	8	dias.	D	urante	o	inverno,	o	desenvolvim	ento	larvar	pode	prolongar-se	por	várias	semanas.	O	primeiro	estágio	mede	cerca	de	2	mm	de	com	prim	ento	e	o
terceiro,	10	a	14	mm.	As	larvas	são	claras	e	m	ovim	entam	-se	ativamente.	A	lim	entam	-se	de	substâncias	solubilizadas	e	bactérias.	Aliás,	a	riqueza	de	bactérias	nos	criadouros	possibilita	um	melhor	desenvolvimento	da	M.	domestica.	Q	uando	estão	p	re	ste	s	a	p	upar,	d	eslo	cam	-se	para	ambientes	mais	secos	(vão	para	partes	mais	altas	do	es	terco	ou
penetram	debaixo	de	folhas,	capim	,	terra	fofa	etc.).	Então	permanecem	imóveis,	iniciando	o	processo	de	pupação.	
Tomam	a	forma	de	um	pequeno	barril	de	cor	clara	e,	pela	quitinização	progressiva,	cerca	de	algumas	horas	depois	já	estão	de	cor	castanho-escura.	A	fase	de	pupa	dura	cerca	de	4	a	6	dias	no	verão	e	no	inverno	prolonga-se	por	várias	semanas.	As	moscas	emergem	do	pupário	por	uma	fenda	circular,	isto	é,	com	auxílio	da	“ampola	ptilineal”	levantam	a
extremidade	anterior	(calota)	do	pupário	e	deslocam-se	para	fora,	ainda	com	as	patas	moles	dobradas.	Em	poucos	minutos,	as	patas	enrijecem	e	as	asas	desdobramse	pela	insuflação	de	ar	nas	nervuras	alares;	durante	este	período	há	retração	da	ampola	ptilineal,	ficando	apenas	sua	cicatriz	em	forma	de	U	invertido	no	ponto	de	inserção	das	antenas.
Os	adultos	vivem	cerca	de	30	dias.	As	moscas	adultas	voam	muito	(cerca	1.000	a	3.000	m	em	24	horas),	sendo	atraídas	por	diversos	odores.	A	li	mentam-se	de	uma	grande	variedade	de	substâncias	animas	e	vegetais,	principalmente	as	açucaradas.	Antes	de	ingenr	o	alimento	depositam	uma	gota	de	saliva	sobre	ele	para	am	olecê-lo	e,	em	seguida,	o
absorvem	.	A	lim	entam	-se	constantemente	e	defecam	a	intervalos	frequentes,	às	vezes,	de	cinco	minutos.	A	regurgitação	de	alimentos	e	a	depo	sição	de	fezes	deixam	marcas	características	em	paredes	tabelas,	fios	etc.	•	Importância	Os	m	ecanism	os	pelos	quais	a	M.	dom	estica	(e	as	dem	ais	m	oscas	sinantrópicas)	veicula	patógenos	são	os	seguintes:
a)	pela	regurgitação	alimentar	(alimenta-se	eir	fezes,	feridas	ou	animais	mortos	e,	depois,	voando	a	dis	tância,	deposita	a	saliva	contam	inada	sobre	o	alim	ent:	humano);	b)	pela	veiculação	mecânica	de	patógenos	aderdos	às	patas	e	cerdas	do	corpo.	Através	de	dejetos	da	mosca	dificilmente	ocorre	infecção	humana,	pois,	apesar	de	suas	fezes	conterem
patógenos,	as	moscas	usualmente	defecam	em	paredes,	tetos,	fios	etc.	Além	disso,	a	M.	domestica	pode	exercer	o	papel	de	hospedeiro	interm	ediário	de	alguns	helmintos	de	importância	veterinária	(Habronema.	Raillietinà).	N	a	Tabela	47.3	citamos	algumas	moscas	sinantrópicas	e	a	grande	diversidade	de	patógenos	veiculados.	S	to	m	o	x	y	s	calcitran
s	O	gênero	Stomoxys	apresenta	17	espécies,	e	a	única	que	ocorre	nas	Américas	é	a	S.	calcitrans	(Lineu,	1758'	Além	do	Novo	M	undo,	a	S.	
calcitrans	é	encontrada	nas	mais	diferentes	regiões	do	globo	e,	em	nosso	meio,	depois	da	M.	dom	estica	é	a	espécie	m	ais	importante	da	família	Muscidae.	A	S.	calcitrans	é	popularmente	conhecida	comc	“mosca	dos	estábulos”	(Figura	47.3).	Fases	de	desenvolvimento	de	um	Muscomorpha	-	Musca	dom	estica.	(1)	ovos;	(2)	larvas	de	primeiro	estádio;	(3)
lar\a	de	terceiro	estádio;	(4)	pupa;	(5)	adulto	emergindo	do	pupário;	(6)	calota	do	pupário	deslocada;	(7)	ampola	ptilineal	ou	fronta	distendida	pela	hemolinfa	para	deslocar	a	calota	do	pupário.	
(Adaptada	de	Greenberg,	1965.)	FIGURA	47.4.	442	CAPÍTULO	47	Tabela	47.2	Duração	das	Fases	de	Desenvolvimento	da	M	.	dom	estica	conforme	Variação	da	Temperatura	Temperatura	Estágio	Ovo	incubação	12°C	35°C	30°C	25°C	20°C	16°C	6h	8h	12h	24h	40h	Não	ocorre	Larva	4	dias	5	dias	6	dias	9	dias	19	dias	Não	ocorre	Pupa	4	dias	5	dias	7	dias
11	dias	19	dias	Não	ocorre	Tabela	47.3	Moscas	Sinantrópicas	e	Transmissão	de	Patógenos	Moscas	Musca	domestica	Chrysomya	albiceps	Chrysomya	megacephala	Chrysomya	putoria	Sarcophagidae	Patógenos	64	espécies	de	vírus	(poliomelite,	gastroenterite	etc.)	112	espécies	de	bactérias	29	espécies	de	fungos	60	espécies	de	protozoários	50	espécies
de	helmintos	Capítulo	58	-	Exame	de	Vetores,	item	6	-	Moscas.)	Esta	espécie	se	assemelha	muito	à	M.	domestica,	dela	diferindo	pelas	seguintes	características:	•	tem	a	probóscida	rígida,	adaptada	para	a	hematofagia	(machos	e	fêmeas);	•	arista	pectinada,	isto	é,	apenas	com	cerdas	dorsais;	•	abdome	com	três	manchas	escuras,	dorsais;	•	raramente
invade	os	domicílios,	sendo	vista	frequen	temente	pousada	nas	paredes	dos	estábulos,	moirões	e	fios	de	cerda	com	o	abdome	apoiado	na	superfície	e	a	probóscida	afastada,	numa	posição	inclinada	típica.	•	Biologia	A	biologia	da	S.	calcitrans	é	muito	semelhante	à	da	M	domestica,	dela	diferindo	pelos	seguintes	aspectos:	•	alimentação	dos	adultos:
exclusivamente	hematófagos,	ambos	os	sexos;	•	tem	como	criadouros	preferenciais	fezes	de	equino	ou	de	bovino	quando	misturados	com	palha	de	arroz	e	urina	e	“cam	a”	de	galinheiro	de	granjas,	umedecida;	cria-se	com	frequência	no	campo	em	palhadas	de	arroz,	café,	soja,	feijão	e	restos	de	silagem	para	alimentação	de	gado.	(A	M.	domestica
algumas	vezes	também	utiliza	esse	criadouro.)	As	fêmeas	colocam	cerca	de	25	a	50	ovos	de	cada	vez,	r.um	total	de	800	por	fêmea.	A	incubação	em	geral	dura	1	a	4	dias	no	verão;	com	11	a	20	dias,	as	larvas	de	terceiro	estágio	transformam-se	em	pupas;	estas	medem	cerca	de	5	a	6	mm	de	comprimento	e	o	período	pupal	é	de	6	a	20	dias.	Nos	meses	de
inverno,	os	períodos	vitais	são	bem	mais	alongados.	Nove	dias	após	a	emergência,	as	fêmeas	iniciam	a	oviposição.	A	longevidade	dos	adultos	varia	entre	20	e	60	dias.	Nos	países	de	clima	temperado,	as	larvas	e	rupas	hibernam	durante	o	inverno.	A	hematofagia	é	feita	principalmente	de	manhã	e	à	tarde	e	dura	3	a	4	minutos,	CAPÍTULO	47	mas	a	mosca
muda	de	lugar	constantemente	para	completar	o	repasto.	Pode	picar	humanos	também.	
Voa	bastante	(mais	de	1	km),	mas	prefere	permanecer	próxima	dos	criadouros.	•	Importância	A	S.	calcitrans	é	hospedeira	intermediária	de	alguns	helmintos	de	animais	domésticos	(Setaria,	Habronema),	transmite	mecanicamente	o	Trypanosoma	evansi	(agente	da	“surra”,	que	é	uma	doença	que	ocorre	em	equinos,	came	los	e	cães	na	Ásia,	África	e
América	do	Sul),	o	Bacillus	anthracis	etc.,	mas	é	sua	hem	atofagia	que	realm	ente	é	grave.	A	introdução	da	probóscida	da	Stomoxys	na	pele	é	bastante	dolorosa	e,	após	sua	retirada,	deixa	um	pequeno	orifício,	do	qual	emerge	uma	gotícula	de	sangue.	Durante	os	meses	quentes	e	chuvosos	(novembro	a	março),	ocorrem	ataques	de	milhares	destas
moscas	picando	animais,	como	bovinos,	equinos,	suínos,	cães	e	o	homem.	O	traumatismo	provocado	pelas	picadas	sucessivas	e	próximas	causa	fe	ridas	enormes	nas	pernas,	no	corpo	e	nas	orelhas	dos	ani	mais.	Além	disso,	incomodados	pelas	picadas,	os	animais	deixam	de	comer,	emagrecendo,	diminuindo	a	lactação,	e	os	mais	jovens	chegam	a	morrer,
com	grande	prejuízo	para	os	fazendeiros.	Em	áreas	próximas	de	granjas	avícolas,	nos	últimos	anos,	têm	surgido	“nuvens”	dessa	mosca	atacando	humanos	e	animais	da	região	durante	os	meses	chuvosos	e	quentes	(novembro	a	março),	causando	grande	alarme	entre	os	criadores.	
Em	muitas	regiões	costeiras	do	país	constitui	praga,	picando	banhistas.	
Nessas	áreas,	costuma	criar-se	nos	acúmulos	orgânicos	existentes	nas	praias	e	formados	por	algas	e	vegetais	em	decomposição.	H	a	e	m	a	to	b	ia	irrita	n	s	E	uma	mosca	da	família	Muscidae	bastante	semelhante	à	S.	
calcitrans,	m	uito	com	um	na	Europa,	Ásia,	Á	frica,	Estados	Unidos	e	América	Central,	sendo	uma	séria	praga	na	criação	de	gado	bovino.	Os	adultos	são	hematófagos	e	ectoparasitos	permanentes	do	gado,	atacando	os	animais	vorazmente.	A	hematofagia	é	exercida	tanto	pelos	machos	quanto	pelas	fêmeas,	e	o	repasto	completo	leva	10	a	20	minutos.
Pode	sugar	mais	de	30	vezes	em	24	horas	(noite	e	dia).	Em	regiões	de	alta	infestação,	costuma-se	encontrar	até	4.000	moscas	alimentando-se	simultaneamente	sobre	um	só	animal,	disseminadas	por	todo	o	corpo,	e	não	apenas	na	base	dos	chifres.	Outra	espécie	semelhante	-	H.	irritans	exigua	exerce	a	hematofagia	em	búfalos	e	se	cria	nas	fezes	desses
animais.	Ainda	não	foi	encontrada	em	nosso	país.	A	H	.	irritans	foi	introduzida	no	Brasil	em	1978,	em	Roraima.	Atualmente,	está	disseminada	por	todos	os	Es	tados	brasileiros,	e	tam	bém	no	U	ruguai,	Paraguai	e	na	Argentina.	
E	uma	mosca	muito	semelhante	à	S.	calcitrans,	dela	diferindo	por	ser	m	enor	e	apresentar	os	palpos	do	tamanho	da	probóscida	(Figura	47.3).	Ciclo	biológico:	a	H.	irritans	vive	em	tomo	de	30	dias,	acompanhando	o	gado,	pousadas	nos	animais	e	ausentando-se	deles	quase	exclusivam	ente	para	ovipor	nas	fezes	recentes	depositadas	e	dissem	inadas	pelo
pasto.	
Ovipõe	exclusivamente	sobre	fezes	frescas	de	bovinos.	Cada	fêmea	coloca	de	4	a	24	ovos	por	postura,	num	total	de	400	por	mês.	
O	período	de	incubação	é	de	24	horas	sob	a	tempera	tura	de	24	a	26°C	e	umidade	de	100%;	as	três	fases	larvais	se	desenvolvem	em	4	a	8	dias	e	o	período	de	pupa	é	de	6	a	8	dias.	A	dispersão	dessa	mosca	é	principalmente	passiva,	isto	é,	pousada	sobre	os	animais.	Entretanto,	quando	a	den	sidade	populacional	é	muito	alta	e	a	temperatura	ambiente
está	acima	de	30°C,	pode	voar	até	10	km.	Controle:	em	vista	de	seu	criadouro	serem	fezes	fres	cas	de	bovinos,	o	controle	dessa	mosca	é	bastante	difícil.	Inseticidas	sistêmicos,	aplicados	sobre	os	bovinos	de	todas	as	fazendas	de	uma	região,	conseguem	minimizar	o	número	de	moscas.	No	Triângulo	Mineiro,	um	trabalho	realizado	com	esta	técnica
conseguiu	controlar	essa	m	osca	numa	área	enorme	e	impedir	sua	dispersão.	O	uso	do	Bacillus	thuringiensis	no	pasto	tem	dado	resultados	parcialmente	bons.	Nos	EUA	e	na	Austrália	e,	recentemente,	no	Brasil,	tem	sido	estimulado	o	emprego	de	porcos	e	de	besouros	coprófagos	que,	ao	revolverem	as	fezes,	as	tom	am	mais	secas	e	im	próprias	para	o
desenvolvim	ento	das	larvas.	
Atualmente	estão	sendo	iniciadas	as	pesquisas	para	se	usar	o	fungo	Empusa	muscae;	após	cultivado	em	massa,	seus	esporos	seriam	aspergidos	nos	pastos,	atingindo	as	larvas	presentes	nas	fezes	frescas	dos	bovinos.	Trabalhos	feitos	em	Mato	Grosso	detectaram	os	prim	eiros	parasitoides	microim	enópteros	-	controladores	naturais	dessa	mosca,	os
quais	poderão	futuram	ente	ser	utilizados	no	controle	biológico	dessa	espécie	(ver	Controle).	G	lo	ssin	a	O	gênero	Glossina	(Glossinidaé)	é	exclusivo	da	África,	ao	sul	do	deserto	de	Saara,	sendo	popularmente	conheci	do	como	tsé-tsé.	Atualmente	são	descritas	22	espécies	de	Glossina,	sendo	talvez	todas	elas	capazes	de	transm	itir	tripanosom	as	entre
diferentes	hospedeiros.	As	espécies	mais	importantes	na	transmissão	da	doença	do	sono	(Trypanosom	a	gam	biense,	T.	rhodesiense)	são	G.	palpalis,	G.	morsitans	e	G.	pallidipes.	As	glossinas	são	m	oscas	de	hábitos	hem	atofágicos	diumos	(ambos	os	sexos).	
As	fêmeas	não	são	ovíparas	e	sim	larvíparas,	pois	as	larvas	se	desenvolvem	numa	estrutura	semelhante	ao	útero	e,	quando	estão	prestes	a	se	transformar	em	pupas,	são	eliminadas	para	o	exterior.	E	possível	que	cada	fêmea	produza	8	a	20	larvas	em	toda	a	sua	vida,	que	é	de	cerca	de	45	dias.	A	fase	de	pupa	dura	cerca	de	2	a	4	semanas.	T	ack	in	id	a	e
A	fam	ília	Tachinidae	tem	distribuição	cosm	opolita,	sendo	a	que	apresenta	maior	número	de	espécies	entre	os	444	Muscomorpha;	somente	no	Novo	Mundo	são	assinaladas	cerca	de	2.864	espécies	em	944	gêneros.	A	importância	desta	família	está	relacionada	com	seus	hábitos	parasitários,	pois	as	fêmeas	fazem	a	postura	sobre	larvas	de	diversos
outros	insetos	(Lepidoptera,	Coleoptera	etc.),	o	que	a	toma	de	considerável	interesse	no	equilíbrio	natural	ou	no	con	trole	biológico.	Os	Tachinidae	são	moscas	que	variam	desde	2	mm	ate	mais	de	20	mm	de	tamanho,	e	são	vistas	visitando	flores	e	secreções	vegetais.	São	caracteristicamente	recobertas	de	fortes	cerdas	mesonotais	e	abdominais	e	com	o
pós-escutelo	muito	desenvolvido.	Entre	nós,	uma	espécie	amazônica	(Metagonistylum	minense)	está	sendo	criada	em	laboratóri	:	e	liberada	nas	plantações	de	cana	para	controlar	a	broca	provocada	pela	Diatraea	saccharalis	(Lepidoptera).	Em	Sãc	Paulo,	no	Município	de	Araras,	na	Usina	São	João,	o	con	trole	desta	praga	é	feito	produzindo-se	40.000
moscas	men	salmente	e	soltando-as	nos	canaviais,	em	pontos	estratégicos	H	ip	p	o	b	o	s	c	id	a	e	Esta	família	(com	espécies	ectoparasitos	de	pombas	e	carneiros),	Nycteribiidae	e	Streblidae	(ectoparasitos	de	morcegos)	e	Braulidae	(parasitos	de	colmeias),	pertenciam	à	seção	Pupipara.	Atualmente	essa	seção	desapareceu	e	esses	dípteros	estão	agora
incluídos	na	seção	Calyptratae,	superfamília	Hippoboscoidea,	como	as	demais	famílias	citadas	na	Tabela	47.1.	As	espécies	dessas	famílias	não	fazem	postura	de	ovos:	eles	permanecem	dentro	de	uma	estrutura	seme	lhante	ao	útero,	onde	as	larvas	eclodem	e	se	desenvolvem	a	custa	de	glândulas	acessórias;	quando	estão	prestes	a	pupar.	são	eliminadas
para	o	exterior,	onde	ocorre	a	pupação.	A	fam	ília	H	ippoboscidae	apresenta	três	espécies	de	interesse:	•	Pseudolynchia	canariensis:	moscas	aladas,	ectopara	sitos	habituais	de	pombos.	Raramente	podem	picar	os	humanos,	e	a	picada	é	dolorosa.	São	responsáveis	pela	transmissão	do	Haemoproteus	columbae,	hematozoário	muito	comum	entre	nossos
pombos.	Nos	casos	de	alta	infestação,	em	decorrência	da	hematofagia,	essas	moscas	provocam	anemia	e	mesmo	morte	de	filhotes.	
•	Microlynchia	pusilla:	é	uma	mosca	pequena,	parecida	com	a	P.	canariensis,	encontrada	em	rolinhas.	•	M	elophagus	ovinus:	moscas	ápteras,	ectoparasitos	habituais	de	carneiros.	Raramente	picam	os	humanos.	A	infestação	m	aciça	dessa	m	osca	danifica	o	couro	e	a	lã	dos	carneiros.	Esta	espécie	é	transmissora	do	Trypanosoma	melophagium,
encontrado	em	carneiros	em	diversas	partes	do	mundo.	C	o	n	tr	o	le	O	controle	dos	Muscomorpha	não	é	de	fácil	realização,	muitas	vezes	exigindo	medidas	diferentes	para	cada	espé	cie.	Em	geral,	só	se	utilizam	medidas	de	controle	quando	a	população	daqueles	Diptera	alcança	um	número	alto,	capaz	de	provocar	distúrbios	ou	transmitir	doenças.	Para
se	ava	liar	a	eficácia	das	medidas	de	controle	usadas,	muitas	vezes	CAPÍTULO	47	V	é	necessário	fazer	uma	estimativa	da	população	existente.	Essa	estimativa	pode	ser	realizada	com	bastante	segurança	e	eficiência	realizando-se	coletas	sem	anais	de	adultos	e	larvas,	com	armadilhas	e	iscas	apropriadas,	durante	um	ano	consecutivo.	A	estimativa	assim
feita	nos	dá	uma	informa	ção	do	número,	dos	tipos	e	da	localização	dos	criadouros,	bem	como	a	variação	estacionai	das	larvas	e	adultos,	com	indicação	das	épocas	m	ais	adequadas	para	se	fazer	uso	das	medidas	de	controle.	
A	curto	prazo	e	com	informações	menos	precisas,	pode-se	avaliar	a	população	das	moscas	observando-se	locais	de	pouso	dos	adultos,	núm	ero	de	formas	larvares	nos	criadouros	ou	captura	de	adultos	com	irmadilhas	próprias	apenas	alguns	dias	antes	de	se	utilizar	ís	medidas	de	controle.	Em	geral,	pode-se	afirm	ar	que	o	m	aior	núm	ero	de	moscas
sinantrópicas	depende	da	m	enor	qualidade	dos	serviços	sanitários.	Ou	seja,	a	deficiência	nos	serviços	de	coleta	e	depósito	de	lixo,	o	manejo	inadequado	do	esterco	de	animais,	o	acúmulo	de	animais	mortos	ou	vísceras	pro	venientes	de	matadouros	favorecem	a	multiplicação	intensa	das	moscas.	Portanto,	as	medidas	adequadas	para	o	controle	seriam:
•	realizar	um	correto	sistem	a	de	coleta	e	tratam	ento	do	lixo	urbano,	transformando-o	em	adubo	agrícola;	•	recolher	o	esterco	de	anim	ais	(galinhas,	bovinos,	suínos)	em	esterqueiras	adequadas	ou	espalhar	as	fezes	de	animais	em	camadas	delgadas	sobre	o	solo,	perm	itindo	a	insolação	direta	e	assim	m	atando	os	ovos	e	as	larvas.	Outro	sistema	de
controle	muito	útil	para	se	tratar	fezes	de	animais	e	controlar	dípteros	ciclorrafos	(além	de	helm	intos	e	protozoários)	é	o	uso	de	esterqueiras	apropriadas	para	a	produção	de	gás.	Embora	o	sistema	de	produção	de	biogás	já	seja	antigo	e	largamente	usado	em	vários	países,	agora	é	que	está	sendo	incentivado	entre	nós.	E	um	processo	relativamente
simples,	que	consiste	na	fermentação	anaeróbica	de	dejetos	animais,	tendo	como	produto	um	esterco	de	alta	qualidade	e	o	gás	metano,	muito	útil	para	aquecimento	e	iluminação;	•	uso	de	processo	biotérmico:	consiste	em	formar	montes	de	esterco	ao	ar	livre	pelo	acúmulo	do	esterco	de	um	só	dia	ou	de	até	três	dias,	dependendo	do	número	de	animais;
compactá-los	e	deixar	expostos	por	3	a	4	dias	para	que	as	moscas	aí	oviponham;	findo	esse	tempo,	cobrir	bem	com	uma	folha	(lona)	de	plástico	preta	para	aumentar	a	fermentação	e	o	calor	(processo	bio	térmico);	deixar	coberto	por	cerca	de	dez	dias,	quando	os	ovos	e	as	larvas	já	estarão	mortos	e	o	esterco	não	funcionará	mais	como	criadouro.	Com
algumas	poucas	lonas	de	plástico,	é	possível	fazer	um	rodízio	perma	nente	nos	montes	formados.	Esse	processo	é	barato,	eficiente	e	produz	um	adubo	de	ótima	qualidade.	•	em	certas	criações	de	caprinos,	ovinos,	suínos	e	gali	nhas	poedeiras,	o	uso	do	marreco	tem	se	mostrado	com	o	um	a	solução	sim	ples,	viável	e	espetacular.	
Os	m	arrecos	revolvem	o	esterco	perm	anentem	ente	à	procura	de	larvas,	eliminando	praticamente	todos	eles,	sem	trazer	nenhum	inconveniente	para	os	demais	animais	criados	nos	cercados	ou	nas	gaiolas.	CAPÍTULO	47	A	inda	outra	m	edida	aplicável	com	cautela	e	nem	sempre	eficiente	é	o	emprego	de	inseticidas	(fosforados,	clorados	ou	piretroides)
nos	criadouros	ou	nos	locais	fre	quentados	pelos	adultos.	Em	geral,	o	uso	de	inseticidas	é	caro,	as	moscas	rapidam	ente	desenvolvem	resistência	e,	ao	ser	utilizado	nos	criadouros,	elim	ina	grande	número	de	inimigos	naturais.	O	uso	de	inseticidas	teria	uma	in	dicação	formal	no	caso	de	surtos	violentos	de	moscas	ou	ainda	no	caso	de	granjas	avícolas
com	grande	produção	de	esterco,	difícil	de	ser	tratado	por	outro	sistema	e	capaz	de	produzir	grande	quantidade	de	moscas,	principalmente	nos	meses	quentes	e	chuvosos.	Nestes	casos,	o	inseticida	seria	aplicado	nas	“camas”	dos	galinheiros	(ainda	dentro	dos	galpões)	logo	após	a	retirada	das	aves.	Dois	dias	depois,	o	esterco	seria	rem	ovido	e	em
pilhado	para	fer	mentação,	já	que	pela	ação	inseticida	não	serviria	como	criadouro.	A	aplicação	de	inseticidas	em	barbante	é	um	recurso	bastante	eficaz	e	muito	útil	para	granjas,	estábulos	e	mesmo	domicílios	humanos.	Como	as	moscas	gostam	de	pousar	em	fios,	deve-se	proceder	assim:	preparar	uma	solução	de	inseticida	líquido	(p.	ex.,	Lanate)	e
açúcar;	embeber	barbantes	e	distendê-los	próximos	dos	tetos;	as	m	oscas	que	aí	pousarem	morrerão.	Deve-se	substituir	o	barbante	(ou	reembebê-lo)	a	cada	10	a	15	dias	ou	quando	o	inseticida	perder	o	efeito.	As	medidas	citadas	costumam	funcionar	quando	uti	lizadas	sim	ultaneamente	ou	integradas.	Assim	sendo,	as	moscas	serão	atacadas	por
processos	químicos	(insetici	das)	e	por	processos	biológicos	que	interferem	na	quebra	do	ciclo.	Em	países	do	Primeiro	Mundo,	em	que	a	M.	domestica	e	a	S.	calcitrans	têm	provocado	sérios	danos	à	saúde	e	à	economia	urbana	ou	rural,	está	sendo	usado	com	relativo	sucesso	o	cham	ado	“controle	biológico”	.	Este	controle	consiste	no	uso	de	algum
parasitoide	ou	patógeno	capaz	de	matar	as	pupas	ou	os	adultos	em	seu	ambiente	natural.	O	controle	biológico,	para	ser	eficiente,	requer	um	estudo	detalhado	da	biologia	da	mosca	naquele	am	biente	e	ser	utilizado	juntam	ente	(integrado)	com	outra	técnica	de	controle.	Até	o	momento,	os	agentes	m	ais	utilizados	no	controle	biológico	daquelas	moscas
são:	•	parasitoides:	os	microimenópteros	Spalangia	endius,	S.	nigroaenea	e	Muscidifurax	raptor.	Esses	parasitoi	des	atacam	pupas	recém-formadas	das	moscas	de	tal	forma	que	das	pupas	atacadas	não	nascerão	moscas	(mas	sim	parasitoides	que	atacarão	outras	pupas.);	•	fungos:	Empusa	muscae,	cujos	esporos	atingem	for	mas	adultas	e	as	matam;
vários	tipos	de	predadores	de	formas	im	aturas	(ovos,	larvas),	como	ácaros	Macrocheles	musca	domestica,	Fusaropoda	vegetans',	•	coleópteros	das	famílias	Dermestidae,	Histeridae	e	Staphylinidae,	cujos	adultos	ou	larvas	predam	ovos.	Foi	descrito	recentemente	que	as	larvas	do	pequeno	coleóptero	da	fam	ília	T	enebrionidae,	A	lphitobius	piceus,	são
ótimas	predadoras	de	ovos	e	larvas	de	M	usca	dom	estica	encontradas	em	acúmulos	de	de	jetos	de	galinhas	poedeiras	criadas	em	gaiolas.	En	tretanto,	o	uso	desse	inim	igo	natural	p	recisa	ser	feito	com	cuidado,	pois	esses	besouros,	apesar	de	445	não	subirem	nas	gaiolas	das	aves,	podem	funcionar	como	hospedeiros	interm	ediários	de	alguns
cestódeos.	Já	outra	espécie	de	Tenebrionidae	-	Alphitobius	diaperinus	-	apresenta	hábitos	de	subir	nas	gaiolas	das	aves,	podendo	exercer	o	papel	de	hospedeiro	intermediário	de	alguns	Cestoda,	razão	pela	qual	não	446	convém	ser	usado	no	controle	biológico	de	ovos	e	larvas	de	M.	
domestica.	Deve-se	salientar	que	todas	as	espécies	controladoras	citadas	são	muito	comuns	entre	nós,	ficando	demonstrado	o	quão	importante	é	a	pesquisa	para	promover	o	desenvolvimento	de	novas	tecnologias	e	o	bem-estar	da	comunidade.	CAPÍTULO	ï	M	iía	s	e	s	,	E	n	to	m	o	lo	g	ia	F	o	r	e	n	s	e	e	T	e	ra	p	ia	L	a	rv	a	l	■■I	Arício	Xavier	Linhares
Patrícia	Jacqueline	Thyssen	In	tr	o	d	u	ç	ã	o	R	aiz	Saprofágica	Entende-se	por	m	iíase	“a	infestação	de	vertebrados	vivos	por	larvas	de	dípteros	que,	pelo	menos	durante	certo	período,	se	alim	entam	dos	tecidos	vivos	ou	m	ortos	do	hospedeiro,	de	suas	substâncias	corporais	líquidas	ou	do	alimento	por	ele	ingerido”.	Assim,	larvas	de	moscas	que
completam	seu	ciclo,	ou	pelo	menos	parte	do	seu	desenvol	vimento	normal	dentro	ou	sobre	o	corpo	de	um	hospedeiro	vertebrado,	podem	ser	classificadas	como	causadoras	de	miiases.	A	incidência	de	miíases	humanas	em	nosso	meio	não	é	muito	elevada,	mas	em	algumas	regiões	podem	pro	vocar	sérios	danos	nos	homens	e	animais	domésticos.	O
termo	miíase	tem	essa	etimologia:	myia	=	moscas;	ase	=	doença.	No	meio	mais	popular,	as	infestações	por	miíases	são	conhecidas	como	“bicheiras”	.	Espécies	que	normalmente	se	alimentavam	de	matéria	orgânica	em	decom	posição	passaram	a	ser	atraídas	por	tecido	animal	em	decomposição,	como,	p.	ex.,	carcaças	de	animais.	Num	estágio
posterior,	essas	espécies	passaram	a	depositar	seus	ovos	em	tecidos	necrosados	de	animais	vivos,	onde	as	larvas	se	alimentavam,	produzindo	o	que	agora	chamamos	m	iíases	secundárias.	
Finalmente,	algu	mas	espécies	adquiriram	a	capacidade	de	se	alimentar	de	tecidos	vivos,	produzindo	as	chamadas	miíases	primárias.	Em	ambos	os	casos	e	considerando	os	aspectos	comportam	entais	evolutivos	aqui	descritos,	há	m	uitas	espécies	cujas	larvas	não	são	capazes	de	penetrar	na	pele	íntegra,	necessitando	de	uma	lesão	inicial	para
estabelecer	o	parasitism	o	(=	m	iíase	secundária),	e	poucas	espécies	cujas	larvas	são	capazes	de	iniciar	a	lesão	(=	miíase	primária).	São	denom	inadas	m	iíases	traum	áticas	devido	à	grande	extensão	que	a	lesão	pode	alcançar,	em	certos	casos	le	vando	ao	óbito.	Como	exemplos,	para	o	Brasil,	temos	a	Cochliomyia	m	acellaria	e	espécies	dos	gêneros
Lucilia	e	Chrysom	ya	causadoras	de	m	iíases	secundárias	(facul	tativas),	e	Cochliomyia	hominivorax	como	causadora	de	miíases	primárias	(obrigatórias).	O	estudo	dos	dípteros	m	uscoides	está	novam	ente	tomando	grande	impulso,	tendo	em	vista	não	somente	a	capacidade	de	algumas	larvas	de	causar	miíases	e	dos	adul	tos	de	veicular	inúmeros
patógenos	para	homens	e	animais	domésticos.	Dentre	os	estudos	atuais,	ainda	destacam-se	os	que	focam	a	dispersão	e	a	sinantropia	(associação	entre	homens,	animais	e	meio	ambiente),	emergindo	um	interesse	progressivo	também	no	uso	de	dípteros	para	atender	a	ques	tões	dentro	dos	âmbitos	forense	e	terapêutico	(esta	última	denominada	terapia
larval),	com	especial	ênfase	às	espécies	pertencentes	às	fam	ílias	C	alliphoridae,	Sarcophagidae,	Nluscidae,	Fanniidae	e	Anthomiidae.	Neste	capítulo	vere	mos	algumas	das	espécies	de	moscas	das	quatro	primeiras	famílias	citadas	que	mais	se	destacam	em	termos	de	abun	dância,	frequência	e	relevância	em	suas	respectivas	áreas	de	atuação.	O	r	ig	e
m	e	E	v	o	lu	ç	ã	o	Do	ponto	de	vista	biológico	e	evolutivo,	aquilo	que	chamamos	coletivam	ente	de	miíases	pode	ter	sido	origi	nado	de	pelo	menos	duas	raízes	diferentes,	uma	culminando	nas	miíases	furunculares	(p.	ex.,	beme)	e	a	outra,	nas	miía	ses	traumáticas	(p.	ex.,	bicheiras).	CAPÍTULO	48	Raiz	S	an	gu	in	ívora	Os	hábitos	sanguinívoros
(hematófagos)	de	certas	lar	vas	observados,	raras	vezes,	entre	algumas	espécies,	podem	ter	sido	derivados	do	comportamento	predatório	facultativo	que	larvas	saprofágicas	podem	exibir	diante	de	determina	das	situações,	tal	como	a	escassez	de	alimento.	
Exemplos	de	larvas	predadoras	facultativas	no	terceiro	estádio	ou	instar	são:	M	uscina	stabu/ans,	Ophyra	spp.	(M	uscidae),	Chrysomya	albiceps	(C	alliphoridae).	
Uma	vez	que	tais	larvas	são	capazes	de	perfurar	o	tegumento	de	outras	lar	vas	para	se	alimentar	de	seu	conteúdo	corpóreo,	no	passo	seguinte	toma-se	mais	fácil	a	larva	passar	habilmente	a	per	furar	a	pele	de	aves	e	mamíferos	para	sugar	sangue.	Como	exemplo	de	larvas	hematófagas	há	espécies	de	Philornis,	447	cujas	larvas	vivem	em	ninhos	de	aves
e	atacam	os	filhotes	para	sugar	sangue.	N	a	Á	frica	e	em	Cabo	Verde,	larvas	do	califorídeo	A	uchm	erom	yia	luteola	alim	entam	-se	de	sangue	humano	durante	a	noite,	escondendo-se	em	frestas	ou	debaixo	de	objetos	domésticos	durante	o	dia.	O	passo	final	seria	a	penetração	da	larva	através	da	pele,	indo	se	alojar	no	tecido	subcutâneo	do	hospedeiro,
tomando-se	um	parasito	obrigatório.	
Ocasionam	as	miíases	furunculares,	em	que	não	há	necessidade	de	lesão	prévia	do	tegumento	para	o	início	do	parasitismo.	Como	exemplo,	podemos	citar	a	Dermatobia	hominis	(beme),	embora	haja	muitas	outras	espécies	que	exibam	esse	com	portam	ento	em	anim	ais	domésticos	e,	sobretudo,	em	silvestres.	N	a	África,	a	mosca	Cordilobya
antropophaga	(Calliphoridae),	também	conhe	cida	como	“mosca	de	Tumbu”	(=	tumbu	fly),	causa	miíases	furunculares	em	humanos	e	cães	(semelhante	ao	beme).	As	moscas	fêmeas	são	atraídas	por	roupas	secas	contaminadas	com	ou	exalando	odores	de	urina	ou	fezes,	onde	depositam	seus	ovos.	
Nesses	casos,	todos	são	parasitos	obrigatórios,	causando	as	miíases	primárias.	C	la	s	sific	a	ç	ã	o	Existem	várias	classificações	para	miíases,	conforme	seja	a	localização,	a	biologia	da	mosca	e	o	tipo	do	tecido	em	que	ocorre.	P	s	e	u	d	o	m	iía	s	e	s	São	as	ocasionadas	por	larvas	de	dípteros	ingeridos	com	alimentos	e	que	passam	pelo	tubo	digestório	sem
se	desenvolver,	contudo	podem	ocasionar	distúrbios	de	maior	ou	menor	gravidade.	Dentre	as	espécies	mais	comuns	têm	sido	relatadas:	Psychoda	sp.	(Psychodidae,	conhecido	como	mosquitinho	do	banheiro),	Eristalis	tenax	e	Ornidia	obesa	(Syrphidae,	larvas	que	apresentam	um	tipo	de	“cauda”	característica),	Hermetia	illuscens	(Stratiomyidae,	“larva
da	laranja”	usada	para	pesca),	Musca	domestica	(Muscidae).	Ceratitis	spp.	(Tephritidae,	conhecida	como	mosca-dasfrutas,	ou	também	“bicho	da	goiaba”),	entre	outros.	A	lista	de	espécies	e	fam	ílias	envolvidas	nestes	casos	pode	ser	inesgotável.	
A	nteriorm	ente	essa	miíase	era	denominada	como	do	tipo	“acidental”.	N	a	Tabela	48.1	apresentam	os	um	a	listagem	com	os	tipos	de	miíases	e	as	respectivas	moscas	responsáveis	na	maioria	dos	casos.	Quanto	ao	local	de	ocorrência,	elas	podem	ser:	cutânea,	subcutânea,	cavitárias	(nariz,	boca,	seios	paranasais),	ocu	lar,	anal,	vaginal	etc.	Esta
classificação,	por	agrupar	espé	cies	biologicamente	distintas	sob	o	mesmo	termo	e	por	não	levar	em	conta	o	diagnóstico	do	agente	causador	da	miíase,	tem	sido	pouco	usada,	mais	recorrente	na	rotina	clínica.	
A	seguir	apresentam	os	aspectos	da	m	orfologia	e	da	biologia	das	moscas	mais	frequentes	e	relevantes	do	ponto	de	vista	clínico.	



Já	a	classificação	com	base	nas	características	biológicas	da	mosca	é	mais	aceita	atualmente.	E	apresentada	a	seguir.	F	am	ília	Ca	llip	k	oridae	Tam	bém	conhecidas	por	m	iíases	prim	árias.	
São	as	miíases	causadas	por	larvas	de	dípteros	que	naturalmente	se	desenvolvem	sobre	ou	dentro	de	vertebrados	vivos.	Neste	grupo	estão	incluídas	as	seguintes	famílias	de	moscas	no	Brasil:	Calliphoridae	(gêneros	Cochliomyia,	Chrysomya	e	Lucilia	-	as	quais	podem	ser	encontradas	nos	tecidos	cutâ	neo	e	subcutâneo	de	vários	mamíferos),	Muscidae
(gênero	Philornis	-	as	larvas	podem	ser	vistas	nos	tecidos	cutâneo	e	subcutâneo	de	aves,	ou	ainda	raras	espécies	hematófagas)	e	Oestridae	(gêneros	Cuterebra,	Dermatobia,	Hypoderma,	Gasterophilus	e	Oestrus	-	nos	três	prim	eiros	gêneros	as	larvas	são	encontradas	nos	tecidos	cutâneo	e	subcutâneo	de	vários	m	am	íferos,	em	G	asterophilus	as	larvas
estão	com	um	ente	associadas	ao	aparelho	digestório	de	cava	los	e	outros	mamífeos,	e	em	Oestrus	as	larvas	são	vistas	desenvolvendo-se	nas	cavidades	nasofaríngeas	de	vários	mamíferos).	Antes	eram	denominadas	moscas	biontófagas.	Facultativas	Também	conhecidas	por	miíases	secundárias.	São	as	m	iíases	causadas	por	larvas	de	dípteros	que,	em
geral,	desenvolvem	-se	em	m	atéria	orgânica	em	decom	posição	448	(vida	livre),	mas	eventual	e	oportunamente	podem	atingir	tecidos	necrosados	de	um	hospedeiro	vivo.	Nessa	situação	atuam	com	o	parasitos,	podendo	com	pletar	o	seu	ciclo	biológico.	Neste	grupo	estão	várias	espécies	das	famílias	Calliphoridae,	Fanniidae,	Muscidae	e	Sarcophagidae.
Essas	moscas	eram	chamadas	de	necrobiontófagas	anteriormente.	P	r	in	c	ip	a	is	E	s	p	é	c	ie	s	Apresenta	grande	número	de	gêneros	e	espécies	causa	doras	de	miíases.	As	espécies	mais	importantes	são	as	per	tencentes	aos	gêneros	Cochliomyia,	Lucilia	e	Chrysomya	(Figura	48.7).	•	Cochliomyia	hominivorax	M	o	r	f	o	l	o	g	ia	Esta	mosca	ainda	hoje	é
impropriamente	mencionada	na	literatura	especializada	por	sua	sinonímia:	Callitroga	ameri	cana.	Popularmente,	é	chamada	de	mosca-varejeira,	embora	outras	moscas	da	família	Calliphoridae	também	recebam	a	mesma	denominação.	E	a	mais	importante	mosca	causadora	de	miíase	prim	ária,	desde	o	sul	dos	EUA	até	o	norte	do	Chile	e	Argentina.	E
uma	mosca	robusta,	medindo	cerca	de	8	mm	de	comprimento.	E	de	cor	verde	com	reflexos	azuismetálicos	por	todo	o	tórax	e	abdome.	O	mesonoto	(tórax)	apresenta	três	faixas	negras	longitudinais	bem	distintas.	Os	olhos	são	de	cor	avermelhada	e	o	resto	da	cabeça,	amarelo-brilhante.	Pemas	alaranjadas	(Figura	48.1).	As	larvas	no	terceiro	instar,	isto	é,
próximas	da	pupariação,	medem	cerca	de	15	mm	de	comprimento.	Têm	cor	branco-amarelada,	dois	estigmas	respiratórios	na	extremidade	posterior,	cada	um	com	três	espiráculos	aproximados	na	base.	Dos	espiráculos	posteriores	partem	as	traqueias,	que	são	bem	pigmentadas.	CAPITULO	48	Tabela	48.1	Moscas	Causadoras	de	Miíases	no	Brasil	e	nas
Américas	Tipos	de	ases	Famílias	de	M	oscas	G	ênero	Espécie	Flosped	eiro	Usual	O	corrência	em	Hum	anos	Calliphoridae	Cochliomyia	C.	hominivorax	Mamíferos	Frequente	Chrysomya	C.	albiceps	Mamíferos	Rara	Lucilia	L.	eximia	Mamíferos	Rara	Oestridae	Dermatobia	D.	hominis	Mamíferos	Frequente	Alouattamyia	A.	baeri	’Obrigatórias	-acultativas
Pseudomiíases	Macacos	Rara	Oestrus	O.	ovis	Ovelhas	Rara	Casterophilus	C	.	intestinalis	Equídeos	Rara	Muscidae	Philornis	Philornis	spp.	Aves	Não	Calliphoridae	Cochliomyia	C.	macellaria	Carcaças	Ocorre	Lucilia	L.	cuprina	Carcaças	Ocorre	Chrysomya	C.	megacephala	Carcaças,	esterco	Não	Sarcophagidae	Peckia	Carcaças	Rara	Sarcophaga
Sarcophaga	spp.	Peckia	spp.	Carcaças	Ocorre	Fezes	Ocorre	Muscidae	Muscina	M.	stabulans	Fanniidae	Fannia	Fannia	spp.	Fezes	Ocorre	Stratiomyidae	Hermetia	H.	illuscens	Lixo	Ocorre	Syrphidae	Eristalis	E.	tenax	Esterco,	lama	Ocorre	Tephritidae	Ceratitis	C.	capitata	Frutas	Ocorre	perfeita	característica	diagnostica,	estendendo-se	até	o	nível	do
terceiro	ou	quarto	segmento	larval	considerando	da	porção	posterior	à	anterior	(Figura	48.2).	Na	Figura	48.3	veem-se	lesões	provocadas	pelas	larvas	dessa	mosca.	B	io	lo	g	ia	As	moscas	adultas	são	excelentes	voadoras,	perfazendo	uma	distância	de	até	15	quilômetros	em	24	horas.	São	mais	abundantes	nos	climas	quentes	e	úmidos,	e	sua	densidade	é
m	aior	nos	meses	chuvosos	e	no	verão.	Não	são	vistas	em	clim	as	com	tem	peratura	abaixo	de	6°C.	Os	adultos	só	copulam	um	a	vez,	cinco	dias	após	nascerem.	Após	a	cópula,	iniciam	a	postura	nas	aberturas	naturais	do	corpo	|	narinas,	vulva,	ânus)	ou	em	alguma	solução	de	continui	dade	da	pele	(tais	como	feridas	recentes,	crônicas,	incisão	cirúrgica).
Põem	de	10	a	300	ovos	em	cada	local,	agregados	uns	aos	outros.	
A	cada	quatro	dias	podem	ovipor,	num	total	de	até	2.800	ovos	em	sua	vida	(vivem	aproximadamente	60	dias	em	laboratório).	O	período	de	incubação	dos	ovos	ieva	12	a	20	horas;	após	a	eclosão,	as	larvas	alimentamse	vorazm	ente,	vão	destruindo	os	tecidos	rapidam	ente	e	permanecem	com	a	extremidade	anterior	(parte	oral)	mer	gulhada	nos	tecidos,
enquanto	a	extrem	idade	posterior	espiráculos	respiratórios)	fica	em	contato	com	o	ambiente.	Quatro	a	oito	dias	depois,	as	larvas	atingem	a	última	fase	de	crescimento	larval.	
Nesse	período	sofrem	duas	mudas.	Espontaneamente	caem	no	solo,	enterram-se	na	terra	fofa	ou	debaixo	de	folhas	e	transformam-se	em	pupas.	Destas,	cerca	de	oito	dias	após,	emergirão	os	adultos	(isto	no	verão,	pois	no	inverno	a	fase	de	pupa	pode	levar	mais	tempo).	CAPITULO	48	FIGURA	48.1.	(A)	Cochliom	yia	sp.;	(B)	Sarcophagidae.	449	Os
adultos	alim	entam	-se	de	néctar,	sucos	de	frutas	secreções	de	feridas	e	quaisquer	outras	fontes	de	m	atén;	orgânica	disponíveis.	Distribuição	geográfica.	Tanto	Cochliomyia	hominivorax	quanto	C.	macellaria	são	encontradas	nos	EUA,	nas	Antilhas	e	em	quase	toda	a	América	do	Sul.	C	o	n	tro	le	Esta	espécie	era,	no	sul	dos	Estados	Unidos,	um	fator
limitante	na	criação	de	ovinos.	Por	isso,	foi	feito	um	ampl	c	trabalho	de	controle	que	consistiu	na	criação,	em	laborató	rio,	de	milhares	de	moscas,	com	esterilização	dos	machcs	por	irradiação.	Eles	eram	soltos	na	natureza	e,	como	erarr	potentes	(mas	inférteis),	copulavam	com	as	fêmeas	preser.tes	na	região.	Como	as	fêmeas	copulam	apenas	uma	vez
na	vida,	resultava	em	ovos	inférteis.	Assim,	C.	hominivorax	foi	com	grande	sucesso	erradicada	da	Flórida	e	de	outras	regiões	vizinhas.	•	C	ochliom	yia	macellaria	FIGURA	48.2.	(A)	Larva	de	Cochliom	yia	hom	inivorax	mostrando	traqueia	pigmentada	atingindo	até	quase	três	segmentos	do	corpo	da	larva,	da	região	posterior	para	a	anterior;	(B)	Larva	de
C.	macellaria	mostrando	que	a	pigmentação	mais	pronunciada	da	traqueia	não	ultrapassa	dois	segmentos	larvais	da	região	posterior	para	a	anterior.	M	o	r	f	o	l	o	g	ia	Também	é	inapropriadamente	conhecida	por	Callitrog.	macellaria.	
É	muito	semelhante	à	espécie	anterior,	mas	nrr	pouco	menor.	Pode	ser	diferenciada	de	C.	hominovorax	pelos	seguintes	detalhes:	FIGURA	48.3.	Miíase	nasal	e	na	perna	provocada	por	larvas	de	Cochliom	yia	hom	inivorax.	(Segundo	Mazza,	1939.)	CAPÍTULO	i	:	•	adultos:	um	esclerito	cham	ado	basicosta	(na	base	da	asa)	é	de	cor	clara,	enquanto	em	C.
hominivorax	apresenta	a	cor	negra;	•	larvas	de	último	instar:	a	pigmentação	das	traqueias	estende-se	por	no	m	áximo	dois	segm	entos	larvais,	enquanto	em	C.	hominovorax	a	pigmentação	é	visí	vel	por	m	ais	de	três	segm	entos	do	corpo	da	larva	(Figura	48.2);	•	são	encontradas	em	tecidos	necrosados	ou	cadáve	res,	enquanto	as	larvas	de	C.
hominivorax	são	vistas	somente	em	tecido	vivo	(Figura	48.7).	Essa	espécie	hoje	é	pouco	frequente	em	várias	localidaies	do	país,	redução	essa	talvez	decorrente	de	competição	:	om	as	moscas	Chrysomya.	B	io	lo	g	ia	Sem	elhante	em	vários	aspectos	à	C.	hom	inivorax,	;\c	e	to	pela	oviposição,	que	é	feita	somente	sobre	feridas	lecrosadas	ou	cadáveres.	
•	L	ucilia	A	té	alg	u	ns	anos	atrás,	as	m	oscas	p	e	rte	n	ce	n	tes	a	este	gênero	eram	classificadas	em	dois	gêneros	distintos	r\	ando-se	em	conta	unicamente	a	sua	distribuição	geográzea:	Phaenicia,	para	aquelas	do	Novo	M	undo;	e	Lucilia,	rara	aquelas	do	Velho	M	undo.	A	tualm	ente,	o	gênero	Lucilia	é	o	único	designado	para	identificar	as	espécies
rrovenientes	de	todas	as	regiões	do	mundo.	São	m	oscas	de	tam	anho	m	édio	com	o	corpo	todo	■erde-metálico,	ora	acobreado	ou	com	reflexos	azuis.	No	3rasil,	diferentemente	do	que	ocorre	em	outras	partes	do	rianeta,	são	com	mais	frequência	agentes	de	miíases	faculiitivas,	embora	existam	alguns	relatos	de	miíases	obriga:	arias	em	animais
domésticos	(coelhos,	gatos)	ocasionados	por	L	ucilia	eximia.	Eram	m	oscas	m	uito	predom	inantes	zo	ambiente	urbano,	mas	o	número	delas	tem	diminuído,	3lvez	pelo	domínio	das	espécies	de	Chrysomya	que	foram	introduzidas	em	nosso	país	em	meados	da	década	de	1970.	Entre	as	espécies	de	Lucilia	registradas	para	o	Brasil	estão:	•	L.	cuprina:
espécie	de	ampla	distribuição,	ocorrendo	nos	trópicos	e	nas	regiões	temperadas	mais	quentes	em	todo	o	mundo.	E	de	cor	verde-acobreada;	muito	comum	em	terrenos	baldios	das	cidades	ou	próximos	a	matadouros.	Antigamente	era	denominada	L.	p	a	l	ies	cens.	•	L.	exim	ia:	ocorre	desde	o	sul	dos	Estados	Unidos	até	a	Argentina	e	o	Chile.	
Sua	cor	varia	entre	um	intenso	verde-metálico	(em	localidades	que	registram	menor	umidade	relativa	do	ar)	e	azul-metálico	(em	localida	des	que	apresentam	m	aior	umidade	relativa	do	ar).	São	endofílicas,	isto	é,	entram	nas	residências,	sendo	mais	comumente	encontradas	na	zona	rural.	•	L.	
sericata:	espécie	cosm	opolita,	tam	bém	de	cor	verde-metálica	intensa.	Associada	a	locais	de	maior	altitude	ou	clima	mais	ameno,	por	isso	não	são	vistas	em	todas	as	regiões	do	país.	CAPÍTULO	48	•	C	h	ry	so	m	y	a	M	o	r	f	o	l	o	g	ia	As	moscas	deste	gênero	são	robustas,	com	aproxima	damente	8	mm	de	comprimento,	de	cor	metálica,	variando	desde	o
verde-brilhante,	com	tons	amarelados,	até	o	azu	lado.	As	cerdas	m	esonotais	(no	tórax),	ao	contrário	do	gênero	Lucilia,	são	pouco	desenvolvidas.	Apresentam	duas	faixas	transversais	escuras	no	mesonoto	e	três	no	dorso	do	abdome.	B	i	o	lo	g	ia	Até	recentemente	espécies	deste	gênero	eram	restritas	às	regiões	tropicais	e	subtropicais	do	Velho	Mundo,
onde	são	consideradas	as	espécies	de	Calliphoridae	mais	abun	dantes	e	economicamente	importantes.	Aproximadamente	em	1976,	quatro	espécies	do	gênero	se	estabeleceram	no	Novo	Mundo:	Chrysomya	putoria	(=	Chrysomya	chloropyga,	forma	putoria)	foi	encontrada	em	Curitiba,	Paraná.	Logo	após,	C.	putoria,	C.	megacephala	e	C.	albiceps	foram
também	encontradas	em	Campinas	e	Santos,	ambos	municípios	do	Estado	de	São	Paulo.	As	três	espécies	foram	provavelmente	introduzidas	por	refugiados	das	ex-colônias	portuguesas	da	África.	
Atualmente	estão	distribuídas	por	toda	a	América	do	Sul.	Uma	quarta	espécie,	C.	rufifacies,	foi	também	encon	trada	nas	Américas	Central	e	do	Norte,	por	volta	de	1978,	mas	nunca	registrada	no	Brasil	até	o	momento.	Outra	espécie,	C.	bezziana,	é	a	principal	responsável	por	miíases	obrigatórias	no	Velho	Mundo.	Entretanto,	as	quatro	espécies
introduzidas	no	Novo	Mundo	são	agentes	eventuais	de	miíases	facultativas	em	mamíferos.	Devido	aos	hábitos	de	se	alimentarem	de	fezes	humanas	e	de	outros	anim	ais	e	ao	seu	alto	grau	de	sinantropia,	são	tam	bém	im	portantes	vetores	potenciais	de	patógenos	intestinais	para	o	homem.	Além	disso,	graças	à	sua	alta	capacidade	reprodutiva	e
agressividade	das	larvas,	suplantou	em	muito	(em	núm	ero)	outras	espécies	de	m	oscas,	especialm	ente	Cochliomyia	macellaria	e	Lucilia	eximia.	F	am	ília	Sarcophagfidae	Esta	família	apresenta	um	grande	número	de	espécies.	
É	bastante	laboriosa	a	identificação	uma	vez	que	para	fins	diagnósticos	são	levados	em	conta	apenas	os	caracteres	morfológicos	da	genitália	masculina,	requerendo	conheci	mentos	especializados.	
Por	outro	lado,	a	identificação	da	família	é	fácil,	como	será	mostrada	em	seguida.	Trabalhos	recentes,	desenvolvidos	em	nosso	meio,	indicam	que	na	zona	urbana	a	espécie	mais	comum	é	a	Peckia	(Pattonelld)	intermutans-,	já	no	pasto	e	área	de	mata,	os	gêneros	predo	minantes	são:	Oxysarcodexia,	Peckia	e	Euboettcheria.	
•	Morfologia	São	moscas	em	geral	de	médias	a	grandes	com	cerca	de	6	a	10	mm	de	comprimento,	algumas	espécies	sendo	um	pouco	maior	ou	menor	do	que	o	tamanho	geral	mais	451	comumente	observado.	Apresentam	cor	acinzentada,	sendo	que	o	mesotórax	possui	três	faixas	negras	longitudinais	jun	tamente	com	um	abdome	axadrezado.	As	larvas
de	último	instar	medem	cerca	de	18	mm	e	possuem	cor	branco-amarelada;	os	estigmas	respiratórios	estão	dispostos	em	uma	depressão.	Cada	espiráculo	respiratório	na	porção	posterior	apresenta	três	fendas	mais	ou	menos	retas	e	quase	paralelas	(Figuras	48.1	e	48.7).	•	Biologia	De	modo	geral,	os	Sarcophagidae	desenvolvem-se	a	partir	de	larvas,	e
não	de	ovos,	isto	é,	as	fêmeas	são	larvíporas.	
Preferem	depositar	as	larvas	em	cadáveres	e	em	uma	grande	variedade	de	matéria	orgânica	decomposição	(de	origem	vegetal	ou	animal	tais	como	lixo,	fezes	etc),	e	por	isso	posturas	também	podem	ocorrer	sobre	feridas	necrosadas.	
Podem	depositar	até	50	larvas	de	uma	única	vez	sobre	uma	ferida.	As	larvas	invadem	os	tecidos	e	alimentam-se	voraz	mente.	Dependendo	da	temperatura	e	volume	de	alimento,	atingindo	o	último	instar	larval	em	cerca	de	dez	dias.	Caem	no	chão	e	enterram-se	na	terra	fofa	ou	sob	as	folhas	para	empuparem.	No	verão,	os	adultos	saem	das	pupas	cerca
de	10	a	15	dias	depois.	•	Tratamento	Todas	essas	miíases,	considerando	as	espécies	até	agora	citadas,	podem	ser	tratadas	do	seguinte	modo:	•	limpar	a	ferida;	•	anestesiar	localmente	a	área	(conforme	a	lesão,	não	há	necessidade	de	anestésico);	•	com	o	auxílio	de	uma	pinça,	retirar	larva	por	larva;	•	tratar	a	ferida,	com	bacteriostático	local	ou,
conforme	o	caso,	antibiótico	de	largo	espectro.	N	ota:	o	tratamento	deve	ser	instituído	o	mais	cedo	pos	sível,	pois	a	lesão	pode	estender-se	em	poucos	dias	devido	à	voracidade	das	larvas.	Muitas	vezes,	quando	o	tratamento	não	é	feito	a	tempo,	há	necessidade	de	cirurgia	plástica	para	recom	por	a	área	destruída.	No	caso	de	não	se	conseguir	retirar
todas	as	larvas,	é	recomendável	a	aplicação	de	um	spray	veterinário	próprio	(Lepecid®,	Vallecid®),	que	mata	as	larvas	e	estimula	a	cicatrização	da	ferida.	F	am	ília	O	estrid	ae,	S	u	b	fam	ília	C	uterebrinae	A	subfamília	Cuterebrinae	reúne	um	fascinante	grupo	de	moscas	que	apresenta	uma	biologia	interessantíssima,	a	qual	intrigou	os	entomologistas
por	mais	de	três	séculos.	Somente	entre	os	anos	1911	e	1918	é	que	vários	aspectos	de	seu	peculiar	modo	de	vida	se	tom	aram	conhecidos.	Os	adultos,	de	modo	geral,	são	pouco	vistos,	pois	têm	uma	vida	curta	(5	a	20	dias,	apenas	suficiente	para	o	acasala	mento	e	a	oviposição)	e	vivem	em	ambientes	florestais.	As	larvas,	denominadas	como	“berne”,
“ura”	ou	“tórsalo”,	é	que	são	amplamente	bem	conhecidas.	
452	A	subfamília	Cuterebrinae	é	exclusiva	do	Novo	Mun	do.	Segundo	autores	americanos,	apresenta	seis	gêneros	com	83	espécies	(Cuterebra	-	72	espécies;	Dermatobia	-	uma	espécie;	Alouattamyia	-	uma	espécie;	Rogenhofera	-	duas	espécies;	e	N	eom	yia	-	uma	espécie).	
Entretanto,	autores	brasileiros	discordam	dessa	classificação,	preferindo	dividir	o	gênero	Cuterebra	em	dois:	Metacuterebra,	com	36	espécies	neotropicais,	e	Cuterebra,	com	36	espécies	neoárticas.	As	espécies	desses	dois	gêneros	parasitam	roedores	e	logomorfos	(coelhos).	A	D	erm	atobia	ocorre	em	vários	anim	ais,	principal	mente	bovinos,	cães	e
em	humanos.	O	gênero	A	louattam	yia	é	um	parasito	habitual	de	macacos	Cebidae	(guariba)	na	região	neotropical.	A	espé	cie	A.	baeri	recentem	ente	(1982	a	1983)	foi	encontrada	em	três	casos	humanos	na	Amazônia	(Rondônia,	Manaus	e	Tucuruí-Pará).	N	ão	se	conhece	bem	o	m	ecanism	o	de	infestação	desta	espécie,	m	as	nos	p	acientes	vistos	as
larvas	estavam	presentes	na	faringe,	provocando	tosses,	ânsia	de	vôm	ito	e	forte	irritação	na	garganta.	Um	dos	pacientes	eliminou	a	larva	espontaneamente	e	outro	após	tratamento	pelo	tiabendazol.	No	caso	relatado	no	Pará,	o	paciente	apresentava	lesões	pulmonares,	tendo	eliminado	a	larva	durante	um	forte	acesso	de	tosse.	As	larvas	são	grandes
(1,5	a	2,5	cm	de	comprimento),	segmentadas	em	gom	os,	como	um	a	granada	de	mão,	e	escuras.	Estudos	feitos	em	m	acacos	perm	itiram	verificar	que	larvas	mais	jovens	fixam-se	na	faringe	e,	quando	mais	desenvolvidas,	penetram	profundam	ente	nos	tecidos	até	alcançarem	a	região	subcutânea,	formando	cistos.	
Assim	que	amadure	cem,	rompem	os	cistos	e	caem	no	chão	para	empupar.	As	moscas	adultas	também	são	grandes	e	escuras.	Os	demais	gêneros	e	espécies	não	apresentam	interesse	médico.	Os	Cuterebrinae,	em	geral,	são	moscas	grandes,	ro	bustas	e	com	aparelho	bucal	atrofiado,	um	a	vez	que	a	alimentação	e	a	formação	de	reservas	nutritivas
ocorrem	na	fase	larval.	
Sem	dúvida,	a	espécie	de	maior	interesse	é	a	Derma	tobia	hominis,	por	provocar	miíase	humana	com	relati\	a	frequência.	•	Derm	atobia	bom	inis	E	v	u	lg	arm	en	te	co	n	h	ec	id	a	com	o	m	o	sca-berneira.	Ocorre	desde	o	México	até	a	Argentina.	No	Brasil,	é	vista	em	todos	os	Estados	da	federação,	com	exceção	das	áreas	secas	do	Nordeste.	Prefere	áreas
úmidas	e	montanhosas,	mas	não	acima	de	1.000	m	de	altitude.	Os	adultos	apresen	tam	uma	biologia	muito	peculiar	e,	em	geral,	permanecem	escondidos	em	capoeiras	e	pequenas	matas	(mesmo	as	de	eucaliptos).	
M	o	r	f	o	l	o	g	ia	E	uma	mosca	robusta,	que	mede	cerca	de	12	mm	de	comprimento.	Adultos	têm	aparelho	bucal	atrofiado	(não	funcional).	A	cabeça	apresenta	a	parte	superior	e	os	olhos	marrons,	enquanto	a	parte	ventral	é	castanha,	com	fronte	CAPÍTULO	46	FIGURA	48.5.	Mosca	hematófaga	(veiculando	ovos	de	Der	matobia	hominis	sobre	o	abdome).	
-IGURA	48.4.	Dermatobia	hominis:	(A)	mosca	adulta;	(B)	berne	arva)	dentro	do	tecido.	(Adaptada	de	Faust	e	Craig,	1970.)	-em	proeminente	conferindo-lhe	um	aspecto	triangulado	tFigura	48.4).	Tórax	cinza-am	arronzado,	com	m	anchas	longitudinais,	indistintas	e	de	cor	escura.	Abdome	azulmetálico.	Asas	grandes	e	castanhas.	A	larva	de	último	instar
berne)	mede	cerca	de	2	cm	de	comprimento	por	0,5	cm	de	diâmetro	na	parte	mais	volumosa.	Tem	a	figura	grosseira	de	um	“pingo	d	’água”,	e	na	parte	mais	afilada	(posterior)	estão	situados	os	espiráculos	respiratórios	(que	ficam	em	contato	com	o	ambiente	para	que	a	larva	respire),	e	na	por	ção	mais	volumosa	(anterior)	encontramos	as	peças	bucais
que	ficam	mergulhadas	nos	tecidos	enquanto	o	inseto	se	alimenta.	Existem	várias	fileiras	de	espinhos	curvos	por	todo	o	corpo	da	larva,	com	as	pontas	voltadas	para	fora.	B	io	lo	g	ia	Os	adultos	não	se	alimentam.	Logo	após	o	nascimento,	ocorre	a	cópula.	A	fêmea,	estando	fecundada,	fica	em	locais	protegidos,	onde	também	se	abrigam	vários	insetos
hematófagos.	Em	voos	rápidos,	a	m	osca-bem	eira	captura	um	inseto	hematófago	(preferencialmente)	e	deposita	sobre	o	seu	abdome	15	a	20	ovos.	
Esses	ficam	aderidos	ao	abdome	do	inseto	e	apresentam	um	opérculo	voltado	para	trás.	Uma	fêmea	pode	pôr	400	a	800	ovos	durante	sua	curta	vida,	que	dura	cerca	de	dez	dias	(Figura	48.5).	C	erca	de	seis	d	ias	d	ep	o	is,	as	larv	as	c	o	n	tid	as	no	interior	destes	ovos	já	estão	desenvolvidas	e,	quando	o	inseto	veiculador	vai	alimentar-se,	estimulado	pelo
calor	do	homem	(ou	de	outro	animal),	a	larva	sai	rapidamente	do	ovo	e	alcança	a	pele	do	hospedeiro.	A	larva	mede	1,5	mm	e	em	dez	minutos	penetra	na	pele	sã	ou	lesada	(p.	ex.,	CAPITULO	48	em	casos	em	que	haja	a	picada	de	insetos	hematófagos.).	Permanece	com	os	espiráculos	respiratórios	voltados	para	fora	(nível	da	pele)	e	a	extremidade
anterior	(parte	oral)	voltada	para	dentro.	Começa	a	alimentar-se	ativamente	e,	após	sofrer	duas	mudas	ou	ecdises,	já	está	madura,	após	40	ou	60	dias.	Nesta	fase,	mede	cerca	de	2	cm	de	compri	mento	por	0,5	cm	de	diâmetro	na	parte	mais	volumosa.	Em	seguida,	abandona	o	hospedeiro	e	cai	no	chão.	Enterra-se	na	terra	fofa,	transform	a-se	em	pupa	e
permanece	nesta	fase	por	30	dias	(nos	m	eses	de	verão)	até	abandonar	o	pupário.	Vinte	e	quatro	horas	depois	entra	em	cópula,	que	se	repete	em	dias	sucessivos.	Três	dias	após	a	prim	eira	cópula,	inicia	a	oviposição.	As	p	rincipais	espécies	de	insetos	veiculadores	de	ovos	de	D.	hom	inis	são	m	oscas	não	hem	atófagas;	Sarcopromusca	prim	a
(Muscidae),	Fannia	spp.	(Fanniidae)	e	Sarcophagula	spp.	(Sarcophagidae).	D	ípteros	hem	a	tófagos	parecem	ser	m	enos	im	portantes	do	que	se	pen	sava:	Neyvam	yia	Intzi,	Stomoxys	calcitrans,	Aedes	spp.,	Psorophora	spp.	etc.	T	ra	ta	m	e	n	to	Para	os	animais,	existe	uma	série	de	produtos	fosforados	que	são	neles	aplicados	preventivamente.	As	larvas,
ao	saírem	dos	ovos	transportados	pelos	insetos	veiculadores	e	entrarem	em	contato	com	a	pele	do	animal	tratado,	morrem	rapidamente.	Na	espécie	hum	ana	recomenda-se	tirar	o	berne	logo	que	seja	percebido.	O	berne	provoca	um	prurido	intenso	e	depois	dor.	O	orifício	aberto	possibilita	a	entrada	de	lar	vas	de	outras	moscas,	assim	como	de	várias
bactérias	que	podem	complicar	o	quadro.	A	m	elhor	maneira	de	se	retirar	o	berne	é	matando-o	por	asfixia:	•	raspar	os	pelos	da	região	(no	caso	de	animais	domés	ticos	ou	da	cabeça	em	humanos);	•	colar	firmemente	um	pedaço	de	esparadrapo	(3	cm2	de	lado);	•	deixar	por	uma	hora;	•	retirar	o	esparadrapo:	o	berne	deverá	estar	aderido	a	ele.	Caso	não
esteja,	com	ligeira	compressão	sairá;	•	tratar	a	ferida	com	bacteriostático	local.	453	Caso	não	se	consiga	retirá-lo	assim,	pode-se	proceder	de	outra	maneira.	Colocar	um	pequeno	pedaço	de	fumo	de	rolo	em	água	filtrada,	ferver	durante	15	minutos.	Depois	de	fria,	colocar	algumas	gotas	no	orifício	do	berne.	A	nicotina	matará	o	berne	rapidamente,
facilitando	sua	extirpação	por	compressão	manual.	
O	berne,	ou	os	bernes	presentes	num	mesmo	orifício,	deverão	ser	retirados	íntegros,	para	facilitar	a	cicatrização.	De	outra	forma,	poderá	haver	proliferação	bacteriana,	evoluindo	para	um	abscesso.	N	ota:	deve-se	matar	o	berne	antes	de	tentar	retirá-lo.	Estando	vivo,	mantém	os	seus	espinhos	firmemente	ade	ridos	aos	tecidos	do	hospedeiro,
dificultando	sua	extirpa	ção.	Dependendo	da	área,	só	sairá	do	orifício	após	ligeira	anestesia	local,	com	neotutocaína	ou	xilocaína,	seguida	de	incisão	na	pele	com	bisturi	ou	tesoura.	Quanto	ao	tratamento	de	miíase	acidental,	recomendase	o	em	prego	de	purgativo	salino	(sal	de	G	lauber)	ou	piperazina,	na	mesma	dosagem	empregada	contra	o	Ascaris
lumbricoides,	ou	ainda	o	tiabendazol.	Para	facilitar	o	estudante	ou	o	profissional	da	área	cujo	interesse	seja	miíase,	questões	relativas	sobre	como	alcançar	o	reconhecimento	e	diagnóstico	das	moscas	aqu:	citadas,	será	apresentada	a	seguir	uma	chave	simplificada,	baseada	apenas	em	características	macroscópicas:	1.	Moscas	de	pequenas	a	grandes,
de	cor	Sarcophagidae	cinza,	com	três	faixas	negras	no	tórax	e	abdome	axadrezado	2.	Moscas	grandes,	tórax	cinza-amarronzado	Dermatobia	e	abdome	azul	metálico,	cabeça	com	fronte	hominis	proeminente	triangulada	3.	Moscas	médias,	de	cor	verde	ou	Calliphoridae	azul-metálico	4.	Moscas	médias,	de	cor	verde	ou	Cochliomyia	azul-metálico	com	três
faixas	negras	no	tórax	5.	
Moscas	médias,	de	cor	verde	ou	Chrysomya	azul-metálico	com	faixas	escuras	transversais	no	abdome	6.	Moscas	médias,	de	cor	verde	ou	Lucilia	azul-metálico	intenso,	algumas	espécies	com	tom	acobreado,	muitas	cerdas	no	tórax	F	am	ília	O	estrid	ae,	S	u	b	fa	m	ília	O	estrinae	FIGURA	48.6.	Miíase	provocada	pela	larva	de	D	erm	a	tob	ia	note	que	o
"berne"	está	sendo	expulso	por	compres	são	manual,	após	ter	sido	morto	por	tamponação	do	orifício	com	esparadrapo	ou	vaselina	(Segundo	Atlas	Schering	das	Dermatoses	Tropicais,	nfi	3,	Doenças	Parasitárias).	hom	inis;	Esta	subfamília	apresenta	um	gênero	-	Oestrus	-	com	a	espécie	O.	ovis,	cujas	larvas	desenvolvem-se	habitualmente	nas	mucosas	e
nos	seios	frontais	de	ovinos.	Pode	parasitar	também	caprinos,	equinos	e	raramente	o	homem.	Tem	dis	tribuição	mundial,	sendo	no	Brasil	comum	nas	regiões	onde	se	criam	carneiros	(especialmente	Região	Sul	do	Brasil	e	sul	de	M	inas	Gerais).	As	moscas	são	grandes,	robustas,	com	aparelho	bucal	atrofiado.	As	larvas	são	claras,	che	gando	a	atingir	2,5
cm	de	comprimento.	Cada	mosca	é	larvípora	e	durante	sua	vida	(em	tomo	de	30	dias)	faz	vánas	posturas,	depositando	nas	narinas	dos	carneiros	um	total	de	até	500	larvas,	em	voos	rápidos.	O	período	larval	é	de	30	a	60	dias;	quando	atingem	o	máximo	crescimento,	as	lan	ai	caem	no	solo	e	enterram-se	para	empupar,	e	30	dias	após	(meses	quentes)
emerge	o	adulto.	S.	
calcitrans	Lucilia	sp.	C.	macellaria	M.	domestica	C.	hominivorax	Sarcophagidae	V__________________________________________________________________________________________„	FIGURA	48.7.	Placas	estigmáticas	e	respectivos	espiráculos	respiratórios	de	larvas	maduras	de	alguns	muscoides	importantes.	Par;	observar	tais	estruturas,	deve-se	fazer	o
seguinte:	cortar	com	tesoura	o	último	segmento	larvar;	colocar	esse	fragmento	sobre	um;	lâmina;	observar	em	microscópio,	com	aumento	de	10x	(pode-se,	ou	não,	utilizar	lamínula).	CAPÍTULO	i	;	Os	casos	hum	anos	relatados	ocorrem	na	conjuntiva,	produzindo	forte	irritação	ocular.	Em	geral,	no	homem,	as	larvas	não	se	desenvolvem	além	do	primeiro
instar.	
Na	Europa	e	África	do	Norte	o	homem	é	frequentemente	infes	tado	por	esta	larva,	atingindo	não	só	a	conjuntiva	como	também	as	fossas	nasais.	Fam	ília	O	estrid	ae,	S	u	b	fam	ília	(jfasterophilinae	Esta	subfamília	tem	quatro	gêneros,	dos	quais	o	mais	importante	é	Gasterophilus,	cujas	espécies	(G.	nasalis,	G.	.ntestinalis	e	G.	haemorrhoidalis)	parasitam
o	tubo	digestório	de	equídeos.	Os	adultos	são	moscas	grandes,	densamente	pilosas,	semelhantes	a	abelhas	(inclusive	no	zumbido).	Apresentam	aparelho	bucal	atrofiado.	As	fêmeas	depositam	os	ovos	nos	pelos	dos	animais,	onde	seis	dias	depois	eclodem	larvas	diminutas	que	alcançam	a	boca	deles;	aí	chegando,	formam	raneis	no	tecido	subepitelial	da
língua	e	m	ucosa	bucal,	atingem	a	faringe	cerca	de	30	dias	depois,	sendo	então	transportadas	ao	estômago,	fixando-se	no	piloro	e	duodeno.	Aí	permanecem	durante	10	a	12	meses,	quando	atingem	cerca	de	2	cm	de	comprimento.	São	expelidas	com	as	fezes.	
Caem	no	solo	e	empupam.	Os	raros	casos	humanos	assinalados	apresentam	apenas	.arcas	de	primeiro	instar	provocando	um	quadro	de	larva	migrans	cutânea	(Capítulo	31).	M	o	sca	s	e	E	n	t	o	m	o	lo	g	ia	F	o	r	e	n	s	e	A	Entomologia	Forense	é	a	aplicação	do	estudo	de	in	setos	e	outros	artrópodes	para	uso	legal,	como	em	processos	que	envolvem	crimes,
suicídios	ou	mortes	acidentais,	com	o	intuito	de	se	determinar	o	intervalo	pós-morte,	bem	como	is	circunstâncias	durante	e	após	o	óbito,	como,	p.	ex.,	movi	mentos	sofridos	pelo	cadáver,	maneira	e	causas	da	morte	(se	natural,	acidental,	por	negligência	etc.).	
N	a	grande	maioria	dos	casos,	larvas	de	certas	espécies	de	moscas,	principal	mente	das	famílias	Calliphoridae	e	Sarcophagidae,	são	de	fundamental	importância	para	a	Entomologia	Forense,	pois	são	as	mais	abundantes	e	as	primeiras	a	colonizarem	o	corpo,	;esenvolvendo-se	então	neste	tipo	de	recurso	(cadáver).	H	istórico	O	potencial	de	contribuição
da	entom	ologia	para	as	investigações	legais	é	conhecido	por	pelo	menos	700	anos,	mas	apenas	recentemente	a	entom	ologia	foi	reconhecida	lefinitivam	ente	como	um	cam	po	da	ciência	forense.	O	prim	eiro	caso	docum	entado	de	entom	ologia	forense	é	reportado	na	China	pelo	advogado	e	investigador	Sung	Tzu	no	século	13,	num	livro	intitulado	The
washing	away	y	f	wrongs.	Ele	descreve	o	caso	de	uma	morte	por	golpes	re	foice	perto	de	um	campo	de	arroz.	No	dia	seguinte	ao	issassinato,	o	investigador	pediu	que	todos	os	trabalhadores	colocassem	suas	foices	no	chão.	As	moscas	foram	atraídas	para	apenas	um	a	foice,	que	continha	traços	de	sangue.	O	rroprietário	confessou	o	crime.	CAPITULO
48	Durante	exumações	realizadas	na	França	e	Alemanha	nos	séculos	18	e	19,	legistas	observaram	que	corpos	enter	rados	eram	colonizados	por	várias	espécies	de	artrópodes.	Em	1831,	o	famoso	médico	francês	Orfila	verificou	tam		bém	em	exumações	que	os	insetos	desempenhavam	grande	papel	na	decomposição	dos	corpos.	O	relato	do	primeiro
caso	modemo	de	entomologia	forense	para	estimar	o	tempo	de	morte	foi	feito	pelo	médico	francês	Bergeret	em	1855.	O	primeiro	estudo	sistemático	de	entomologia	forense	foi	feito	em	1881	pelo	alem	ão	Reinhard,	mas	1894	foi	um	ano	histórico,	com	a	publicação	de	M	égnin	La	fa	u	n	e	des	cadavres,	considerado	o	marco	de	nascimento	da	entomo-
logia	forense	como	ciência.	A	partir	de	1960	a	entomologia	forense	tomou	novo	fôlego	na	era	modema,	principalmente	pela	atividade	do	médico	belga	Mareei	Leclecq	e	do	bió	logo	finlandês	Pekka	Nuorteva.	Desde	então,	a	aplicação	da	entomologia	em	investigações	legais	tem	se	tomado	rotina	em	países	como	os	Estados	Unidos,	Canadá,	França,
Japão,	Inglaterra,	entre	outros.	No	Brasil,	os	primeiros	trabalhos	foram	publicados	na	primeira	metade	do	século	20.	Em	1908,	Oscar	Freire	apre	sentou	uma	coleção	de	insetos	necrófagos	para	a	sociedade	Médica	da	Bahia	e	Roquette-Pinto	foi	o	primeiro	brasileiro	a	testar	as	ideias	de	Mégnin.	Este	tema	reaparece	na	década	de	1980	quando
Monteiro-Filho	e	Penereiro,	mais	precisa	mente	em	1987,	publicaram	um	artigo	sobre	o	estudo	de	decomposição	e	sucessão	sobre	uma	carcaça	animal	numa	área	do	Estado	de	São	Paulo.	Pesquisas	sistemáticas	com	início	em	1991	na	UNICAMP,	com	várias	teses	sobre	o	assunto,	focaram	a	sucessão	ecológica,	o	efeito	da	altitude,	tamanho	da	carcaça,
drogas	e	tipo	de	vegetação	na	entomofauna	associada	a	carcaças.	Vários	outros	centros	no	país	também	passaram	a	desenvolver	pesquisas	sobre	insetos	de	interesse	forense	(UFPR,	UnB,	UFRRJ,	UFRJ,	FIOCRUZ,	UFAM,	UFPA,	UFPE,	UNESP).	O	conjunto	desses	estudos	aponta	as	seguintes	espé	cies	com	o	as	m	ais	im	portantes:	C	hrysom	ya
albiceps,	C.	putoria,	C.	megacephala,	Lucilia	eximia,	Hemilucilia	segmentaria,	Hemilucilia	semidiaphana,	Compsomyopis	sp.,	Chloroprocta	idioidea,	Paralucilia	spp.,	Sarconesia	chlorogaster	(presente	somente	na	Região	Sul	do	Brasil),	pertencentes	à	família	Calliphoridae;	Peckia	{Pattonela)	intermutans,	Peckia	{Pattonela)	chrysostoma,	Addiscochaeta
ingens	e	Sarcophaga	rujicornis,	pertencentes	à	fam	ília	Sarcophagidae.	Todas	elas	utilizam	carcaças	de	animais	de	médio	e	grande	porte	para	seu	desenvolvimento	larval.	O	entendimento	do	processo	de	decomposição	cadavérica	é	de	suma	importância	para	a	aplicação	da	entomologia	nos	casos	forenses	que	envolvem	a	investigação	do	tempo	de
morte	ou	mesmo	a	associação	de	suspeitos	com	a	autoria	do	crime.	E	n	to	m	o	lo	g	ia	F	o	ren	se	e	D	ro	g	a	s	Outro	aspecto	a	ser	ressaltado	é	que	os	insetos	tam		bém	podem	ser	utilizados	na	detecção	de	drogas,	lícitas	ou	ilícitas,	presentes	no	corpo,	tais	como	estimulantes	e/ou	depressores	do	SNC,	antidepressivos	etc.,	consumidos	pela	vítima	antes	de
sua	morte.	Nas	últimas	décadas,	tem	sido	registrado	um	aumento	no	número	de	mortes	relacionadas	a	drogas	em	vários	países,	o	que	mostra	quão	pertinente	é	esta	área	de	estudo.	E,	quando	não	há	elementos	necessários	para	a	reali	zação	da	análise	toxicológica,	ou	o	cadáver	se	encontra	em	estágio	de	decomposição	avançada,	os	insetos	necrófagos
podem	ser	usados	na	detecção	de	substâncias	tóxicas	ou	de	seus	m	etabólitos	nos	tecidos	do	morto,	pois	elas	são	incorporadas	pelos	insetos	durante	a	alim	entação.	Com	isso,	a	análise	dos	insetos,	especialmente	larvas	e	pupários	de	dípteros	encontrados	num	corpo	em	decomposição,	ou	em	suas	proximidades,	pode	servir	não	só	para	a	identifi	cação
qualitativa	e	quantitativa	de	substâncias	ou	drogas,	mas	para	m	elhorar	a	acurácia	na	estim	ativa	do	intervalo	pós-morte,	uma	vez	que	muitos	elementos	químicos	podem	interferir	diretamente	no	ciclo	biológico	de	insetos,	gerando	uma	super	ou	subestimativa	de	tempo.	A	vantagem	de	se	usar	a	larva,	ao	invés	dos	tecidos	do	cadáver,	são	os	resultados
encontrados	na	cromatografia,	pois	as	larvas	apresentam	menos	contaminantes	do	que	os	tecidos	animais,	além	de	ser	de	fácil	coleta	e	manutenção.	Pupários	íntegros	podem	ser	coletados	anos	após	o	cadáver	ter	sido	inteiram	ente	consum	ido	e	substâncias	eventual	m	ente	incorporadas	no	passado	pelas	larvas	podem	ser	então	detectadas	no	pupário,
através	da	cromatografia	ou	ressonância	m	agnética	nuclear,	produzindo	uma	série	de	informações	que	podem	auxiliar	na	montagem	do	processo	histórico	sobre	a	morte	e	possíveis	fatores	concorrentes.	Em	outras	regiões	do	m	undo	alguns	pesquisadores,	principalm	ente	aqueles	ligados	a	órgãos	de	investigação	de	crim	es,	com	o	o	FBI	nos	EUA,	vêm
desenvolvendo	trabalhos	com	larvas	utilizando	várias	drogas	e	técnicas	diferentes,	e	muitas	vezes	solucionando	casos	que	envol	vem	hom	icídios,	suicídios,	sequestros,	entre	outros.	No	Brasil,	todavia,	a	aplicação	rotineira	ainda	é	incipiente,	pois	as	técnicas	a	serem	utilizadas	ainda	estão	sendo	estudadas,	aprimoradas	e	padronizadas.	Flouve	um
grande	salto	no	início	da	década	de	1970	em	relação	ao	desenvolvimento	de	equipamentos	e	técni	cas	mais	eficazes	para	a	detecção	de	drogas,	sobretudo	em	cromatografia,	que	se	destaca	pela	sua	facilidade	em	efetuar	a	separação,	identificação	de	substâncias	químicas,	junta	mente	com	o	auxílio	da	espectrometria	de	massas.	Dentre	as	técnicas	de
cromatografia,	a	gasosa	tem	sido	a	mais	utili	zada,	pois	apresenta	um	poder	de	resolução	e	sensibilidade	bastante	elevados,	o	que	tom	a	possível	a	análise	de	várias	substâncias	de	uma	mesma	amostra.	Isso	faz	com	que	haja	a	necessidade	de	apenas	pequenas	quantidades	de	amostra	o	que,	muitas	vezes,	é	um	fator	crítico	que	limita	a	utilização	de
outras	técnicas.	A	partir	do	final	da	década	de	1980	e	na	década	de	1990,	multiplicaram	-se	os	artigos	com	estudos	sobre	de	tecção,	mas	igualmente	cresceu	o	interesse	por	avaliar	os	efeitos	de	várias	drogas	sobre	o	desenvolvimento	de	insetos	necrófagos	diante	de	cocaína,	organofosforados,	heroína,	antidepressivos	tricíclicos,	barbitúricos	e
analgésicos,	entre	outros.	
No	Brasil,	o	primeiro	artigo	sobre	o	tema	foi	publi	cado	em	2001,	com	o	efeito	de	benzodiazepinicos	sobre	o	desenvolvimento	de	varejeiras	necrófagas.	Atualmente,	vários	estudos	têm	sido	conduzidos	no	país	testando	o	efeito	de	várias	drogas	sobre	espécies	de	moscas	de	inte	resse	forense,	incluindo	o	fenobarbital,	testosterona	e	outros	esteroides
anabolizantes,	objetivando	criar	um	banco	de	dados	de	consulta	pública	que	possa	ser	útil	para	a	rotina	judicial.	M	o	sc	a	s	e	T	erapia	L	arval	Há	muito	tempo	se	sabe	que	ferim	entos	necrosados	e	infectados	têm	seu	processo	de	cicatrização	acelerado	quando	são	infestados	por	larvas	de	determinadas	espécies	de	moscas.	Tais	observações	iniciais
foram	feitas,	de	modo	empírico,	e	registradas	por	médicos-cirurgiões	militares	que	atendiam	aos	soldados	com	ferimentos	graves	e	necrosados	nos	campos	de	guerra.	Nessas	ocasiões,	soldados	cujas	feri	das	se	encontravam	infestadas	por	larvas	de	moscas	tinham	um	processo	de	cicatrização	muito	mais	acelerado	quando	comparados	aos	que	não
tinham	a	presença	de	larvas	em	suas	feridas,	contribuindo	também	para	a	redução	de	risco	de	am	putação	de	m	em	bros.	Esse	processo	para	cura	de	feridas	tem	sido	usado	inclusive,	há	tempos,	por	populações	aborígines	na	Austrália,	América	Central	e	Birmânia.	Os	mecanismos	de	atuação	das	larvas	podem	ser	assim	resumidos:	•	rem	oção	m
ecânica	de	bactérias,	causada	pelo	au	mento	acentuado	do	exsudato	seroso	produzido	pelo	efeito	irritativo	das	larvas	sobre	o	tecido	sadio;	•	proliferação	rápida	do	tecido	de	granulação,	resultante	do	estímulo	constante	produzido	pela	movimentação	das	larvas	sobre	o	tecido	sadio;	•	liquefação	enzimática	do	tecido	necrosado	pelas	enzi	mas
produzidas	pelas	larvas	durante	o	seu	processo	de	alimentação;	•	destruição	de	bactérias	no	tubo	digestório	das	larvas:	•	destruição	de	bactérias	no	leito	da	ferida	devido	à	presença	de	alantoína,	uma	substância	antibacteriana	produzida	pelas	larvas;	•	alcalinização	do	meio	devido	à	liberação	de	amónia	e	carbonato	de	cálcio	pelas	larvas,	o	que	inibe	a
pro	liferação	bacteriana.	Com	o	advento	dos	antibióticos,	esse	método	de	lim 	peza	e	tratamento	de	feridas	foi	abandonado.	Entretanto,	com	o	aparecim	ento	de	resistência	generalizada	de	bac	térias	a	antibióticos,	associado	ao	fato	de	que	a	antibioticoterapia	tem	eficácia	muito	comprometida	nos	casos	de	osteomielite	crônica,	tumores	necrosados	e
em	outros	tipos	de	úlceras	crônicas	associadas	a	doenças	que	comprometem	a	eficiência	da	resposta	imune	(como	o	diabetes),	larvas	de	califorídeos	têm	sido	novamente	usadas	no	tratamento	dessas	afecções.	No	mundo,	as	três	espécies	mais	comumente	utilizadas	estão:	Lucilia	sericata,	Lucilia	ilustris	e	Phormia	regina.	Apenas	L	ucilia	sericata	é
encontrada	em	território	bra	sileiro,	contudo	com	restrita	distribuição	geográfica.	Por	essa	razão,	estudos	foram	e	têm	sido	conduzidos	no	Estado	de	São	Paulo	buscando	selecionar	novas	candidatas	com	potencial	para	esse	tipo	de	utilização,	como	Cochliomyia	macellaria,	Chrysomya	megacephala	e	Chrysomya	putoria.	CAPÍTULO	48	Questões
relativas	ao	entendimento	sobre	os	mecanismos	12	resposta	imune	do	vertebrado	m	odulados	ante	a	presença	das	larvas	e	testes	com	diferentes	densidades	larvais	jòjetivando	avaliar	a	eficiência	no	processo	de	cicatrização	i	aplicação	em	humanos,	após	amplos	testes	em	animais	:	í	laboratório,	estão	ganhando	espaço	e	deverão	ser	pro-	CAPÍTULO	48
missores,	se	aplicados	em	grande	escala,	para	garantir	o	bem-estar	de	pacientes	no	tratamento	de	feridas	crônicas	de	difícil	cicatrização	infectadas	com	bactérias	multirresistentes,	na	redução	de	riscos	de	amputação	de	membros	ou	de	morte	por	septicemia,	cada	vez	mais	comum	entre	pessoas	diabéticas.	457	S	ip	h	o	n	a	p	te	r	a	Pedro	Marcos
Linardi	Daniel	Moreira	de	Avelar	Introdução	A	ordem	Siphonaptera	(siphon	=	tubo;	aptera	=	sem	asas)	compreende	insetos	hematófagos	de	ambos	os	sexos,	vulgarmente	conhecidos	como	pulgas	e	bichos-de-pé.	Esses	insetos	são	encontrados	em	todo	o	mundo,	com	aproxima	damente	3.000	espécies	conhecidas,	incluídas	em	quase	240	gêneros	e	15
famílias.	Dessas,	pouco	mais	de	250	ocorrem	na	América	do	Sul,	e	no	Brasil	já	foram	assinaladas	pouco	mais	de	60	espécies	e/ou	subespécies.	Estudos	filogenéticos	apontam	a	ordem	M	ecoptera	como	a	mais	próxima	de	Siphonaptera,	embora	as	larvas	de	pulgas	sejam	seme	lhantes	às	larvas	dos	dípteros.	Suctoria	e	Aphaniptera	são	nomes	que
anteriormente	foram	dados	à	ordem	das	pulgas.	As	pulgas	na	fase	adulta	são	ectoparasitos	de	aves	e	mamíferos,	em	especial	destes	últimos,	enquanto,	na	fase	larvária,	apresentam	vida	livre	e	aparelho	bucal	do	tipo	mastigador.	Algumas	espécies	apresentam	especificidades	de	hospedeiro.	Q	uase	todas	as	ordens	de	m	am	íferos	já	foram	encontradas
parasitadas	por	sifonápteros,	embora	as	mais	frequentes	sejam	Rodentia,	Insectivora,	Marsupialia,	Chiroptera,	Cam	ivora,	Lagom	orpha	e	Edentata.	Entre	os	primatas,	apenas	o	homem	é	hospedeiro	habitual.	Do	ponto	de	vista	epidem	iológico,	os	roedores	são	os	hospedeiros	mais	importantes,	pelo	fato	de	suas	espécies	serem	incrimi	nadas	como
reservatórios	de	várias	infecções	(peste,	tularemia,	tifo	murino)	e,	ecologicamente,	ocuparem	diversos	nichos	em	diferentes	ecótopos,	além	de	incluírem	o	maior	número	de	espécies	parasitadas	e	geograficamente	apresen	tarem	maior	distribuição.	No	Brasil,	cerca	de	200	espécies	têm	sido	relacionadas	como	hospedeiras	de	pulgas.	Com	relação	à
duração	do	parasitism	o	ou	ao	tempo	de	associação	com	o	hospedeiro,	as	pulgas	podem	viver	sobre	um	determinado	hospedeiro	ou	então,	fora	dele,	ge	ralmente	em	seu	ninho.	A	maioria	das	espécies	de	pulgas	enquadra-se	no	prim	eiro	tipo,	vivendo	sobre	a	pelagem	dos	hospedeiros	e	neles	alimentam-se	intermitentemente	{Xenopsylla	spp.,
Ctenocephalides	spp.,	Polygenis	spp.	etc.)	ou	então,	penetrando	sob	a	pele	dos	hospedeiros,	aí	se	alim	entando	perm	anentem	ente	(fêm	eas	fertilizadas	de	Tunga	spp.).	Outras	espécies	não	vivem	sobre	o	hospedeiro,	CAPlTULO	49	só	o	procurando	para	exercer	a	hem	atofagia,	como,	por	exemplo,	Pulex	irritans.	As	pulgas	ocupam	um	lugar	de	destaque
em	parasitologia	pelos	diversos	nichos	que	desempenham	na	interação	entre	organismos,	atuando	como	parasitos,	como	transmis	sores	(vetores)	ou	como	hospedeiros	intermediários.	C	o	m	o	P	a	ra	sito	s	■	São	agentes	espoliadores	sanguíneos	(machos	e	fêmeas),	com	várias	espécies	continuando	a	exercer	a	hematofa	gia,	mesmo	após	repletas;	■
Provocam	irritação	da	pele	devido	à	picada,	ocasionando	dermatite	e	reações	alérgicas	de	intensidade	variada	(p.	ex.,	prurigo	de	Hebra,	com	reações	generalizadas	pelo	corpo,	a	partir	de	uma	única	picada)	e	dermatite	alérgica	em	cães	e	gatos;	■	Causam	lesões	cutâneas	nos	locais	de	parasitismo	por	Tunga	p	enetrans	(bicho-de-pé),	quadro	clínico
este	denominado	tungíase,	com	a	possível	veiculação	me	cânica	do	tétano	(	Clostridium	tetaní),	de	gangrenas	gasosas	(Clostridium	perfrigens)	e	de	esporos	de	fungos	{Paracoccidioides	brasiliensis).	Em	altas	infestações,	alguns	animais	de	pequeno	porte	podem	apresentar-se	anêm	icos,	pelas	sucessivas	hematofagias.	Antígenos	preparados	de	pulgas
podem	induzir	hipossensibilidade	ao	hospedeiro,	quando	injetados	intradermicamente	em	concentrações	graduais.	Reações	cruzadas	entre	antígenos	de	Ctenocephalides	e	Pulex	ou	entre	os	de	Xenopsylla	e	Nosopsyllus	(pulgas	de	roedores	sinantrópicos	mas	que	picam	o	homem)	podem	ocorrer.	A	tungíase	apresenta	alta	prevalência	no	Brasil,	espe-
cialmente	nos	meses	quentes	e	secos,	ocasionando,	entre	os	portadores,	dificuldades	de	postura	e	locomoção,	necrose	óssea	e	tendinosa	e	até	perda	de	dedos	dos	pés.	C	om	o	T	ra	n	sm	isso	res	ou	Vetores	■	V	iroses	(M	ixoma	mollitor,	agente	da	m	ixomatose	em	coelhos);	■	Doenças	bacterianas:	Yersiniapestis	(anteriormente	de	nominada	Pasteurella
pestis),	agente	da	peste	bubônica;	Francisella	tularensis,	agente	da	tularemia;	Salmonella	enteritidis	e	Salmonella	typhimurium,	agentes	de	salmoneloses;	Bartonella	henselae,	agente	da	doença	da	esfo	ladura	do	gato;	Rickettsia	typhi	(=	mooseri),	agente	do	tifo	murino,	que	atingem	humanos	também	e	cuja	trans	missão	é	realizada	pelas	fezes	das
pulgas	de	roedores,	ou	quando	são	elas	esmagadas	entre	os	dedos.	Nos	últimos	anos,	alguns	casos	de	tifo	murino	foram	notificados	no	Japão	e	na	Argélia.	Recentemente,	usando-se	técnicas	moleculares,	uma	outra	espécie	de	riquétsia,	Rickettsia	fe	lis	foi	diagnosticada	em	pulgas	Ctenocephalides,	em	Minas	Gerais.	Esta	bactéria	é	agente	etiológico	de
uma	nova	riquetsiose	que	infecta	humanos	no	México,	EUA,	B	rasil	e	Espanha	e	tam	bém	transm	itida	pela	picada	ou	pulgas	esmagadas.	A	técnica	da	PCR	tem	também	permitido	reconhecer	DNA	de	Leishmania	infantum	chagasi	em	Ctenocephalides,	retiradas	de	cães	naturalmente	infectadas,	levantando,	assim,	a	possibilidade	da	trans	missão
mecânica	do	calazar	canino	por	meio	de	pulgas.	C	om	o	H	o	s	p	e	d	e	ir	o	s	In	verteb	ra	d	o	s	(In	te	rm	ed	iá	rio	s)	m	Protozoa:	Trypanosoma	lewisi,	com	evolução	em	roedo	res	sinantrópicos;	outros	tripanosomatídeos	monoxênicos	de	pulgas	podem	causar	infecções	oportunistas	em	indi	víduos	imunodeficientes;	■	C	estoda:	Dipylidium	caninum,	com
evolução	no	cão	(ou	acidental	no	homem);	Hymenolepis	nana	e	Hymenolepis	diminuta,	que	se	desenvolvem	posteriormente	no	homem	e/ou	roedores;	■	N	em	ato	d	a:	D	ipetalonem	a	reconditum,	verme	filarial	com	posterior	desenvolvimento	em	cães	(Capítulo	58	Exame	de	Vetores).	
De	todos	esses	fatores,	o	mais	importante	é	a	transmis	são	da	peste	bubônica.	Essa	é	um	a	doença	grave,	conhe	cida	desde	a	Antiguidade,	tendo	sido	responsabilizada	por	grandes	pandem	ias,	com	m	ilhões	de	m	ortes,	na	Europa	e	na	Á	sia,	principalm	ente	nos	séculos	V	I	e	XIV.	N	es	sa	época,	a	doença	era	conhecida	com	o	“peste	negra”	.	A	tualm
ente,	com	exceção	da	O	ceania,	existem	certos	focos	isolados	em	várias	partes	do	mundo,	principalmente	na	Á	sia,	na	Á	frica	e	nas	A	m	éricas	(sudoeste	dos	EUA,	Venezuela,	Peru,	Equador,	Bolívia,	A	rgentina	e	Brasil).	A	lguns	destes	focos	são	considerados	persistentes,	pois	a	ocorrência	dos	surtos	da	doença	é	cíclica.	A	partir	da	década	de	1990	está
havendo	uma	expansão	pela	África,	em	detrimento	da	Ásia.	N	o	período	de	1977/1991	foram	registrados	14.752	casos	de	peste	hum	ana	em	todo	o	mundo,	com	cerca	de	1.391	óbitos	(9,42%).	Discriminadamente	por	continentes,	o	n2	de	casos/n2	de	mortes	assim	se	evidenciou	neste	mesmo	período:	África:	7.939/1.010;	Américas:	1.874/143;	Ásia:	460
4.939/238.	A	partir	de	2006,	vários	casos	de	peste	vêm	sendo	notificados	no	Congo,	em	Uganda,	no	Peru	e	na	China.	Apenas	em	1983	registraram-se	40	casos	de	peste	hu	mana	no	sudoeste	dos	EUA,	o	maior	número	desde	1920.	Em	nosso	pais,	a	peste	bubônica	entrou	pelo	porto	de	Santos	em	1899,	após	ter	sido	introduzida	na	América	do	Sul	através
do	porto	fluvial	de	Assunção.	Posteriormente,	a	peste	se	disseminou	para	várias	cidades	litorâneas	e	do	interior.	Passou	a	ser	uma	enzootia	urbana,	rural	e	silves	tre.	Com	os	com	bates	sistem	áticos	feitos	contra	as	pul	gas	(Xenopsylla	cheopis)	e	contra	os	ratos	reservatórios	(Rattus	norvegicus	-	rato	de	esgoto;	Rattus	rattus	-	rato	de	telhados;	Mus
musculus	-	camundongos),	a	peste	hoje	se	encontra	no	Brasil	restrita	a	certos	focos	silvestres	do	Piauí,	Ceará,	Pernambuco,	Bahia,	Alagoas,	norte	de	Minas	e	Rio	de	Janeiro	(Teresópolis-Friburgo),	correspondendc	a	uma	área	de	240.000	km2.	Um	total	de	716	casos	foram	notificados	nos	anos	de	1974	e	1975.	Ainda	que	no	Brasil,	no	período	de
1980/1993,	tenham	sido	registrados	736	casos,	com	predom	inância	para	os	estados	do	Ceará	(393),	Bahia	(274)	e	Paraíba	(54),	cum 	pre	salientar	que,	desde	2005,	nenhum	caso	de	peste	foi	assinalado	em	humanos,	a	despeito	de	alguns	animais	com	sorologia	positiva	em	certos	estados	do	Nordeste.	A	Yersinia	pestis	é	um	bacilo	Gram-negativo,
extrema	mente	patogênico	para	ratos,	camundongos,	cobaias,	coe	lhos,	macacos	e	homem.	E	capaz	de	sobreviver	e	conservar	sua	infectividade	em	fezes	dessecadas	de	pulga,	no	solo	e	no	ninho	de	anim	ais	por	longo	tempo	(5	a	16	meses).	Pulgas	infectadas	podem	sobreviver	até	11	dias.	Há	evidências	de	que	animais	de	estimação	atuem	tam 	bém	na
transmissão,	pelas	pulgas	de	roedores	infectados	que	eventualmente	possam	albergar.	
Em	felinos,	a	doença	também	pode	ser	contraída	por	ingestão	de	roedores	e	coe	lhos	infectados.	Em	geral,	a	doença	humana	ocorre	após	um	surto	da	doença	entre	os	ratos.	O	aparecimento	de	numerosos	ratos	mortos	é	o	primeiro	sinal	de	peste,	que	deve	ser	tomado	como	alarma.	Após	a	m	ortalidade	dos	ratos,	as	pulgas,	necessitando	de	alimentos,
procuram	outros	hospedeiros.	Em	certas	regiões	rurais	do	Nordeste,	hospedeiros	silves	tres	são	atraídos	para	o	in	terio	r	ou	proxim	idades	das	residências	(paióis	abertos,	casas	de	farinha),	que	abrigam	algum	cereal	colhido	e	armazenado	sob	a	forma	de	grãos.	
Desta	forma,	os	roedores	silvestres	e/ou	campestres,	bem	como	suas	pulgas,	são	postos	em	contato	íntimo	com	os	moradores.	Todavia,	mais	frequentem	ente,	as	pulgas	de	roedores	silvestres	(Polygenis	spp.),	intercam	biando	de	hospedeiros,	podem	trazer	a	peste	do	meio	rural	ou	silvestre	para	roedores	domiciliares.	Estes,	com	suas	pulgas	próprias
(Xenopsylla	cheopis),	mantêm	a	peste	na	zona	urbana	e/	ou	periurbana.	Atingindo	o	homem,	a	pulga	pode	infec	tá-lo	pela	picada;	isto	é,	pela	inoculação	do	bacilo	após	sua	reprodução	e	consequente	bloqueio	do	proventrículo	do	inseto,	o	que	provoca	um	aum	ento	significativo	das	picadas,	já	que	nessas	condições	as	pulgas	não	conseguem	se	alim
entar	(Figura	49.1).	A	lcançando	a	via	linfática,	os	bacilos	são	levados	até	os	linfonodos	regionais	onde	produzem	um	a	inflamação	dolorosa,	denom	inada	bubão	CAPÍTULO	49	Epidemias	pneumônicas	Reservatório	de	peste	urbana	Reservatório	de	peste	silvestre	Rattus	rattus	Pulgas	infectadas.	
Rattus	norvegicus	'Torma	bubônica	Formas	N	Pulgas	Forma	pneumônica	bubônica	^^'nfectadas	Pulgas	infectantes	Pulgas	infectantes	-iGURA	49.1.	Cadeia	epidemiológia	da	peste.	(1)	peste	urbana:	transmissão	da	Yersinia	pestis	ao	homem	pela	picada	de	Xenopsylla	i~eopis	;	(2)	peste	rural	ou	silvestre:	manutenção	da	Y.	pestis	entre	roedores
silvestres	(comum)	e	transmissão	do	bacilo	ao	homem	□ela	picada	de	Polygenis	spp.	(ocasional,	seta	pontilhada);	(3)	transmissão	da	peste	de	roedores	silvestres	e	domésticos.	A	pasr.igem	de	Polygenis	spp.	para	roedores	domésticos	é	mais	frequente	do	que	a	passagem	de	X.	cheopis	para	roedores	silvestrês.	Modificado	de	Endemias	Rurais	-	métodos
de	trabalho	adotados	pelo	DNERU	-	Rio	de	Janeiro,	1968).	-	form	a	bubônica.	D	este	ponto,	os	bacilos	podem	cair	-	i	corrente	sanguínea,	atingindo	vários	órgãos	(pulmões,	:'gado,	baço,	m	eninges	etc.).	
A	forma	pneum	ônica	pode	ser	adquirida	dessa	maneira	ou	por	inalação	de	perdigotos	e	esputos	provenientes	de	um	paciente	já	com	lesões	pul	monares.	A	forma	pulmonar	é	a	mais	grave,	com	letalidade	próxima	dos	100%.	Outras	formas	clínicas	conhecidas	são:	a	forma	septicêmica	-	menos	frequente,	ocorrendo	na	fase	lerminal	da	peste	bubônica	ou
pulmonar,	com	as	bactérias	reproduzindo-se	rapidam	ente	no	sangue	ou	em	órgãos	internos,	gerando	o	quadro	conhecido	como	“peste	negra”,	desde	tem	pos	históricos;	form	a	am	bulatória	-	tam	bém	denominada	“peste	minor”	-	,	que	é	uma	forma	abortiva	da	bubônica,	com	adenopatia	mais	discreta	e	pouco	dolorosa,	rendendo	à	cura	completa.
medidas	como	desratização	e	despulização.	A	antirratização	pode	ser	tam	bém	em	pregada,	tendo-se	em	vista	o	afas	tamento	dos	roedores	da	habitação	humana	ou	tomando-a	inadequada	para	a	colonização	dos	mesmos	(impermeabili	zação	dos	pisos	e	rodapés,	blindagem	de	embarcações	e	de	prédios,	limpeza	e	queima	do	lixo,	acondicionamento	dos
gêneros	alimentícios	etc.).	Além	disso,	em	caso	de	surtos,	pode-se	empregar	a	vacinação	em	massa.	U	m	a	razoável	estim	ativa	da	infectibilidade	pestosa	em	determinadas	regiões	poderá	ser	proporcionada	com	a	observação	da	relação	pulga/rato	-	índices	pulicidianos.	
O	índice	pulicidiano	global	diz	respeito	à	quantidade	de	pul	gas	em	ratos,	enquanto	o	índice	pulicidiano	específico	trata	da	qualidade	das	pulgas	capturadas.	Geralmente,	o	índice	específico	mais	utilizado	é	o	cheopis,	enquanto	o	número	máximo	de	pulgas	tolerado	em	ratos	(p.	ex.,	média	mensal	durante	o	período	de	1	ano)	é	cinco.	
Desta	forma,	toda	vez	que	a	média	de	pulgas	em	ratos	for	superior	a	cinco,	e	a	pulga	prevalente	for	X.	
cheopis,	a	coletividade	estará	alta	mente	exposta	à	infecção.	Ultimamente,	tem-se	admitido	um	índice	cheopis	crítico	de	um	(total	de	X.	
cheopis/total	de	ratos),	segundo	o	qual,	medidas	de	controle,	em	especial	desinsetização,	devem	ser	implementadas.	As	pulgas	são	insetos	pequenos	-	1	a	3	mm	-	,	de	cor	castanho-escuro	e	corpo	achatado	lateralmente	(para	faci	litar	a	locomoção	entre	os	pelos).	São	ápteras;	o	último	par	de	pernas	é	adaptado	para	saltar,	o	que	lhes	permite	dar	pulos
extraordinários,	de	várias	vezes	o	seu	tamanho.	A	presentam	aparelho	bucal	do	tipo	picador-sugador.	O	dim	orfism	o	sexual	é	pronunciado.	Os	m	achos,	além	de	serem	menores	que	as	fêmeas,	diferenciam-se	destas	pela	morfologia	dos	órgãos	genitais:	enquanto	neles	a	extremi	dade	posterior	que	alberga	o	órgão	copulador	espiralado	é	pontuda	e
voltada	para	cima,	nas	fêmeas	a	extremidade	posterior	é	arredondada,	exibindo	uma	estrutura	visível	após	clarificação	entre	os	segmentos	VII	e	VIII	do	abdome	-	espermateca	-	de	paredes	quitinizadas	e	com	função	de	reservatório	de	espermatozóides	(Figura	49.2B).	As	pulgas	possuem	numerosas	cerdas,	de	grande	importância	taxonômica.	Dessas,
as	mais	úteis	para	nós	são	as	localizadas	na	A	profilaxia	consiste	no	combate	sistemático	aos	ratos	e	ao	transmissor	habitual,	isto	é,	a	Xenopsylla	cheopis,	por	CAPÍTULO	49	Quanto	ao	tratam	ento,	o	bacilo	da	peste	é	sensível	aos	am	inoglicosídeos	(estreptom	icina,	kanam	icina,	gentam	icina),	cloranfenicol,	tetraciclinas,	sulfonam	idas	e	quinolonas.	M
o	r	fo	lo	g	ia	461	cabeça,	atrás	das	antenas,	e	as	mais	espessas,	em	forma	de	pente	-	ctenídio	-	,	presentes	junto	do	aparelho	bucal	(gena)	e	no	pronoto,	cuja	função	destina-se	à	fixação	e	à	locomo	ção	rápida	do	inseto	no	corpo	de	seus	hospedeiros.	Entre	as	estruturas	internas,	o	proventrículo	m	erece	destaque,	funcionando	como	uma	válvula	que
impede	a	regurgitação	do	sangue	durante	o	repasto	sanguíneo.	Nas	Figuras	49.2	e	49.3	são	mostrados	os	detalhes	mais	importantes	da	mor	fologia	desses	insetos.	B	io	lo	g	ia	As	pulgas	adultas	são	hematófagas	obrigatórias,	ali	m	entando-se	diretam	ente	nos	capilares.	As	larvas,	que	vivem	no	solo	(frestas	de	assoalho)	ou	ninhos	de	animais,	alimentam-
se	de	dejeções	ressecadas	(sangue	e	fezes	semidigeridas)	das	pulgas	adultas.	Cada	espécie	de	pulga	tem	um	hospedeiro	próprio,	mas	pode	sugar	outro	animal,	caso	falte	o	seu	preferido.	Daí	a	possibilidade	de	transmissão	de	peste	e	outras	doenças	ao	homem.	A	longevidade	das	pul-	gas	é	muito	variável,	dependendo	da	espécie,	da	atividade,	da
temperatura	e	da	umidade	ambiente	e	do	estado	alimen	tar.	
Assim,	certos	experimentos	sobre	longevidade	de	algu	mas	pulgas,	alimentadas	ou	sem	alimento,	proporcionaram	os	seguintes	resultados:	X.	cheopis	(pulga	do	rato):	alimen	tada,	vive	100	dias;	sem	alimento,	38	dias;	Pulex	irritans	(pulga	do	homem):	alimentada,	513	dias;	sem	alimento.	125	dias;	Ctenocephalides	canis	(pulga	do	cão	e	do	gato):
alimentada,	234	dias;	sem	alimento,	58	dias.	A	resistência	ao	jejum	é	explicada	pelo	fato	de	a	pulga	permanecer	imó	vel	(sem	gastar	energia)	junto	ao	local	em	que	emergiu	da	pupa,	até	que	passe	perto	dela	um	hospedeiro	descuidado.	Cada	refeição	da	pulga	demora	cerca	de	10	minutos,	alimentando-se	duas	a	três	vezes	por	dia.	A	hematofagia	é
exercida	tanto	de	dia	quanto	de	noite,	e	é	fundamental	para	a	oviposição	das	fêmeas,	cujo	peso	corpóreo	após	a	ingestão	é	maior	que	o	dos	machos,	já	que	necessitam	de	sangue	para	a	maturação	de	seus	ovos.	Após	o	repasto,	a	pulga	expele	gotículas	de	sangue	pelo	ânus,	muitas	vezes	misturado	com	fezes	(essas	gotículas	ressecadas	na	roupa	ou	nos
pelos	de	animais	são	indicativas	da	presença	desses	insetos).	Interessante	que	o	sangue	ingerido	pelas	pulgas	do	hospedeiro	normal	é	digerido	mais	depressa	que	o	dos	não	usuais.	Os	estímulos	responsáveis	para	que	as	pulgas	encontrem	seus	hospedeiros	são,	principalmente,	os	visuais,	os	térmicos	e	os	olfatórios.	Ciclo	B	iológico	Ctenocephalides
felis	felis	-	fêmea,	(a)	sensilium;	(b)	espermateca;	(c)	tíbia	posterior;	(d)	peças	bucais	(palpos	maxilares);	(e)	ctenídio	genal;	(f)	olho;	(g)	cerdas	pós-antenais;	(H)	ctenídio	pronotal.	FIGURA	49.2.	Em	geral,	a	cópula	é	realizada	pouco	depois	que	os	insetos	emergem	dos	pupários,	e	a	fêmea	é	que	cavalga	o	macho.	
Após	a	fecundação,	a	fêmea	necessita	de	repasto	san	g	u	ín	eo	p	a	ra	co	m	eçar	a	ovipor.	Em	T.	p	en	e	tra	n	s.	segundo	alguns	autores,	a	cópula	realiza-se	após	a	fêmea	penetrar	em	seu	hospedeiro.	As	fases	evolutivas	das	pulgas	são:	ovo,	larva	I,	larva	II,	larva	III,	pupa	e	adulto	(Figuras	49.4	e	49.5),	exceto	no	gênero	Tunga	com	apenas	dois	está	dios
larvários.	São,	portanto,	insetos	que	têm	metamorfose	completa	-	holometábolos.	Cada	pulga,	dependendo	da	espécie,	põe	parceladamente	seis	ou	mais	ovos,	perfazendo	400	a	1.800	em	toda	a	sua	vida.	
Eles	são	ovoides	ou	elipsoidais,	esbranquiçados	e	são	depositados	nos	ninhos,	trilhas	e	abrigos	dos	hospe	deiros.	Em	temperatura	de	23-26°C	e	umidade	relativa	do	ar	elevada,	a	eclosão	do	ovo	ocorre	dentro	de	1-3	dias.	As	lar	vas	são	vermiformes,	ápodas,	esbranquiçadas	e	eucéfalas	A	larva	I	possui	uma	estrutura	dorsal	na	cabeça	destinada	a	romper
os	ovos	no	momento	da	eclosão.	A	larva	III	tece	um	casulo	em	volta	de	si,	após	imobilização	e	esvaziamentc	dos	intestinos	(pré-pupa)	para	transformar-se	em	pupa.	A	emergência	dos	adultos	é	estimulada	por	pressão	mecânica.	O	ciclo	com	pleto	de	ovo	a	adulto	é	em	torno	de	25-30	dias,	dependendo	das	condições	de	temperatura,	umidade	e	nutrição
das	larvas.	C	la	s	s	ific	a	ç	ã	o	Xenopsylla	cheopis	-	macho,	(a)	sensilium;	(b)	órgão	copulador	(pênis	ou	edeago);	(c)	pecas	bucais	(palpos	maxilares	e	maxilas);	(d)	antena;	(e)	cerdas	pós-antenais;	(f)	sutura	mesopleural.	FIGURA	49.3.	462	Das	oito	famílias	de	pulgas	existentes	no	Brasil,	apenas	três	apresentam	espécies	de	importância	m	édica	(Tabela
49.1).	CAPÍTULO	43	tividade.	
>alimende	algurionararc	alimen-	Tabela	49.1	Principais	Famílias,	Gêneros	e	Espécies	de	Siphonaptera	de	Importância	Médica	O	rdem	Pulex	P.	irritans	Xenopsylla	X.	cheopis	X.	brasiliensis	Ctenocephalides	^	Rhopalopsyllidae	Polygenis	P.	bohlsi	P.	
tripus	Tungidae	Tunga	ír	r	it	a	m	limentc.	lo	gatoi:	dstêncu	cer	imóeigiu	dx	uidado	Espécies	Famílias	Pulicidae	Siphonaptera	ninutos.	atofagií	am	enti)	após	a	itam	os	pasto.	2	is	vezes	a	roujx	i	desses	pulgas	e	o	dos	pulgas	suais.	T.	penetrans	T.	
trimamillata	E	s	p	é	c	ie	s	P	r	in	c	ip	a	is	Alguns	caracteres	morfológicos	e	biológicos	que	per	mitem	a	diferenciação	das	espécies	de	importância	médica	são	dados	a	seguir:	■	Pulex	irritans:	é	a	pulga	que	mais	frequentemente	ataca	o	homem,	embora	também	se	alimente	de	outros	hos	pedeiros;	é	cosmopolita	e	muito	encontradiça	em	casas	velhas	e
antigos	cinemas.	N	ão	é	boa	transm	issora	da	peste	bubônica.	Sua	picada	pode	causar	em	pessoas	mais	sensíveis	uma	reação	dérmica	generalizada	-	pulicose.	E	muito	semelhante	às	duas	espécies	seguintes,	diferenciando-se	delas	por:	•	apresentar	uma	única	cerda	no	occipício	(parte	pos	terior	da	cabeça)	(Figura	49.6B);	•	mesopleura	não	dividida
(Figura	49.6B);	•	forma	da	espermateca,	nos	exemplares	fêmeas	(Figu	ra	49.7A).	■	X	en	o	p	sylla	cheopis:	é	a	pulga	dos	ratos	dom	icilia	res	e	comensais.	É	cosm	opolita	e	a	principal	espécie	transmissora	da	peste	bubônica	e	do	tifo	murino	entre	roedores	dom	iciliares,	podendo	depois	passar	destes	para	os	humanos.	É	também	hospedeira
intermediária	de	H	ym	enolepis	spp.	X.	
cheopis	é	espécie	prevalente	sobre	X.	brasiliensis,	em	todo	o	Brasil,	com	exceção	do	estado	de	São	Paulo.	As	duas	espécies	de	Xenopsylla	podem	ser	diferenciadas	entre	si	pela	forma	das	espermatecas	(fêmeas)	(Figuras	49.7B	e	C)	e	implantação	das	cerdas	próximas	a	um	órgão	característico	-	sensilium	(machos).	A	X	.	
cheopis	apresenta	as	seguintes	caracterís	ticas	que	a	diferenciam	da	P.	irritans:	FIGURA	49.4.	Ciclo	de	uma	pulga.	(1)	fêmea	grávida	faz	oviposição	no	solo;	(2)	ovo;	(3)	larva;	(4)	larva	alimenta-se	de	detritos	orgânicos;	(5)	pupa.	(Adaptado	de	Brown,	1964.)	•	duas	fileiras	divergentes	de	cerdas	no	occipício	(parte	posterior	da	cabeça),	cujos	pontos	de
inserção	for	mam	a	figura	de	um	V	(Figura	49.6C);	FIGURA	49.5.	C	tenocephalides	felis	felis	:	ovos	(A)	e	larva	(B)	de	2a	estádio	(aumento	133,2x).	(Fotos	gentilmente	cedidas	pelo	Prof.	Mário	De	Maria.)	CAPITULO	49	463	V	J	FIGURA	49.6.	(A)	C	tenocephalides	sp.;	(B)	Pu/ex	irritans	(com	apenas	uma	cerda	no	occipício);	(C)	Xenopsylla	cheopis	(com
cerdas	no	occipício	formando	um	V);	(e)	espessamento	da	mesopleura;	(D)	macho	de	C	tenocephalides	sp.;	(a)	pênis	ou	edeago;	(E)	fêmea	de	Ctenocephalides	sp.;	(b)	espermateca.	•	mesopleura	dividida	por	uma	sutura	(Figuras	49.3F	e	49.6C);	•	morfologia	e	pigmentação	das	espermatecas	(fêmeas)	(Figura	49.7).	■	Ctenocephalides	fe	lis	e
Ctenocephalides	canis.	São	as	pulgas	de	carnívoros,	e	frequentemente	podem	ser	en	contradas	parasitando	indiferentem	ente	cães	e	gatos.	Apresentam	dois	ctenídios	evidentes:	genal	e	pronotal.	Em	certas	regiões	do	Brasil.	C.	fe	lis	é	a	principal	es	pécie	de	pulga	que	parasita	cães.	A	m	bas	as	espécies	podem,	não	raro,	picar	o	homem.	Em	algumas
regiões	do	mundo,	C.	fe	lis	é	também	a	pulga	mais	encontrada	no	interior	de	certas	habitações.	A	diferenciação	entre	as	duas	espécies	pode	ser	feita	pelo	ctenídio	genal:	o	primeiro	dente	é	bem	menor	que	o	segundo,	em	fêmeas	de	C.	canis,	e	um	pouco	m	enor	que	o	segundo,	em	fêmeas	de	C.	fe	lis.	Todavia,	as	diferenças	mais	notá	veis	entre	as	duas
espécies	são	proporcionadas	pela	quetotaxia	do	metepistemo	(metapleura)	e	da	tíbia	pos	terior	(Figura	49.8).	Das	quatro	subespécies	de	C.	fe	lis	existentes	no	m	undo,	apenas	um	a	ocorre	no	Brasil:	464	FIGURA	49.7.	Espermatecas	das	fêmeas	de	algumas	espécies	de	pulgas:	(A)	Pu/ex	irritans	;	(B)	Xenopsylla	cheopis;	(C)	Xenopsylli	brasiliensis;	(D)
Ctenocephalides	felis	felis;	(E)	Ctenocephalides	canis;	(F)	Polygenis	tripus.	C.	felis	felis.	
Epidemiologicamente,	as	duas	espécies	de	Ctenocephalides	atuam	como	hospedeiras	intermediárias	de	D	ipylidium	caninum	e	D	ipetalonem	a	reconditum.	vetoras	de	Bartonella	henselae	e	Rickettsia	fe	lis,	além	de	se	infectarem	com	Leishmania	infantum	chagasi.	m	Polygenis	spp.	
São	as	pulgas	de	roedores	silvestres,	ma	ntenedoras	da	peste	silvestre	nas	Américas.	Quase	50°:	das	pulgas	existentes	no	Brasil	pertencem	ao	gênerc	Polygenis.	As	espécies	mais	frequentes	na	zona	de	peste	endêmica	do	Brasil,	isto	é,	região	Nordeste	e	parte	da	Sudeste,	são	P.	bohlsi	e	P.	tripus.	
As	várias	espécies	de	Polygenis	podem	ser	diagnosticadas	pela	morfologia	das	genitálias;	porém,	todas	elas	apresentam	em	comum	as	seguintes	características	que	as	diferenciam	das	demais	espécies	de	pulgas	citadas	neste	trabalho	(sobretudo	as	desprovidas	de	ctenídios):	•	três	fileiras	de	cerdas	no	occipício;	•	duas	fileiras	de	cerdas	no	abdome;	•
pênis	ou	edeago	bastante	característico	pelo	fato	de	ser	enrolado	e	exibindo	várias	voltas	(machos);	•	formas	das	espermatecas	(fêmeas)	(Figura	49.7F).	CAPÍTULO	45	FIGURA	49.8.	Quetotaxia	da	tíbia	posterior	das	espécies	de	Iten	ocep	h	a	lid	es:	(A)	C	tenocephalides	felis	felis;	(c)	uma	única	:erda	dorsal	forte,	entre	os	entalhes	mediano	e	apical;	(B)
Ctenocephalides	canis;	(c)	duas	cerdas	dorsais	fortes,	entre	os	rotalhes	mediano	e	apical.	(Adaptado	de	Hopkins	e	Rothschild,	'953;	as	cerdas	da	face	externa	não	estão	representadas.)	FIGURA	49.9.	Tunga	penetrans.	(A)	fêmea	(B)	fêmea	grávida,	repleta	de	ovos.	penetrando	na	pele;	Tunga	penetrans.	É	o	“bicho-de-pé”,	também	chamado	de	“bicho-de-
porco”	e	“bicho-de-cachorro”	.	
Apesar	de	ambos	os	sexos	serem	hematófagos,	apenas	a	fêmea	é	que	penetra	a	cabeça,	o	tórax	e	parte	do	abdome	nos	tecidos	do	hospedeiro,	alimentando-se	de	líquido	tissular	e	sangue	e	se	enchendo	de	ovos,	tomando	uma	forma	hipertrofiada,	denominada	neossoma.	É	a	menor	espé	cie	de	pulga	conhecida	(1	mm).	Tudo	indica	que	essa	espécie	é
originária	da	América,	tendo	posteriormente	atingido	a	Á	frica.	A	tualm	ente,	a	tungíase	ocorre	de	forma	endêmica	em	cerca	de	90	países.	Os	hospedeiros	atacados	mais	frequentemente	são:	porco,	homem,	cão	e	gato.	No	homem,	prefere	penetrar	principalmente	na	sola	plantar,	calcanhar,	cantos	dos	dedos	(dos	pés	e	mãos)	e	raramente	no	escroto,
ânus	e	pálpebras.	Quando	as	lesões	cutâneas	são	numerosas,	próximas	entre	si	e	localizadas	na	borda	do	calcanhar,	recebem	a	denomi	nação	“favo	de	m	el”	.	M	achos	e	fêmeas	perm	anecem	em	locais	secos,	próxim	os	de	chiqueiros,	m	ontes	de	esterco	e	no	peridomicílio	(jardins,	hortas).	Em	geral,	a	disseminação	desta	espécie	é	feita	por	dois
mecanismos	principais:	1)	ovos,	larvas,	pupas	ou	adultos	são	dis	seminados	com	o	esterco	oriundo	de	sítios	e	fazendas,	comprado	com	a	finalidade	de	se	adubar	hortas	e	jardins;	o	esterco,	ao	chegar	no	domicílio	e	contendo	as	diversas	formas	da	pulga,	passa	a	ser	um	novo	foco	da	mesma;	2)	cães	vadios	(ou	mesmo	gatos)	parasitados	por	fêmeas
grávidas	de	T.	
penetrans	durante	suas	andanças	podem	disseminar	ovos	da	pulga	que,	se	caírem	em	ambiente	propício,	darão	origem	a	formas	adultas.	a	aumentar	o	abdome	despropositadamente:	é	que	ele	está	repleto	de	ovos	(cerca	de	100),	eliminando-os	como	balas	de	canhão.	Ao	fim	de	alguns	dias	(15,	mais	ou	menos),	todos	os	ovos	estão	eliminados	e	a	fêmea
morre	e	sai	ou	é	destruída	pela	reação	do	hospedeiro.	Os	ovos	no	chão	úmido	e	sombreado	darão	origem	às	larvas	que	passam	por	apenas	dois	estádios	(as	demais	espécies	de	pulgas	passam	por	três	estádios	larvares).	
As	larvas	dão	origem	às	pupas	e,	essas,	aos	adultos.	Cerca	de	20	a	30	dias	após	a	oviposição,	já	surgem	os	adultos.	Para	alguns	autores,	após	a	cópula,	a	fêmea	procura	um	hospedeiro	e	penetra	ativamente	no	local	escolhido.	Permanece	com	a	cabeça	e	o	corpo	m	ergulhados	nos	tecidos,	deixando	para	fora	apenas	a	extremidade	pos	terior	que	contém
a	abertura	genital,	o	ânus	e	os	estig	mas	respiratórios	(Figura	49.9).	Em	alguns	dias,	começa	Morfologicamente,	machos	e	fêmeas	não	hipertro	fiadas	podem	ser	diferenciados	das	demais	espécies	de	pulgas	por:	CAPITULO	49	As	fêmeas,	ao	penetrarem,	provocam	um	prurido	intenso.	Depois	de	grávidas,	continua	o	prurido	e,	às	vezes,	dor.	Em
infestações	múltiplas	pode	dificultar	a	movimentação	do	hospedeiro.	O	maior	perigo	da	tungiase	deve-se	às	infecções	secundárias	causadas	por	Staphylococcus	aureus	e	bactérias	Gram-negativas	que	levam	à	formação	de	pústulas,	supuração,	úlceras	e	à	veiculação	mecânica	de	tétano	(Clostridium	tetani),	mi	coses	(Paracoccidioides	brasiliensis),
gangrena	gasosa	0Clostridium	perfringens).	
As	lesões	iniciais	podem	ser	vir	também	como	porta	de	entrada	para	outros	agentes	bacterianos.	Outra	espécie	que	pode	parasitar	o	ser	humano	é	T.	trimamillata,	embora	no	Brasil	tenha	ela	sido	regis	trada	apenas	parasitando	bovinos.	Considerando	que	o	Brasil	possui	o	segundo	maior	rebanho	bovino	mundial	e	o	alto	número	de	indivíduos	expostos



ao	risco	de	tun	gíase,	o	número	de	casos	atribuídos	a	essa	espécie	de	pulga	poderá	aumentar	ao	longo	dos	anos.	•	apresentarem	o	conjunto	formado	pelos	três	segmen	tos	torácicos	mais	curtos	que	o	primeiro	segmento	abdominal	(Figura	49.10B);	465	dor	e	rom	per	a	pulga.	Após	a	incisão	com	pleta	da	pele,	retirar	o	bicho-de-pé,	puxando-o	com	os
dedos	polegar	e	indicador,	que	funcionam	como	pinça.	Esta	não	deve	ser	usada,	para	não	romper	o	parasito.	Depois	de	retirado,	o	mesmo	é	colocado	no	fogo	ou	em	álcool	(para	destruir	os	ovos);	faz-se	a	aplicação	de	bacteriostático	oxidante	no	orifício	deixado	(mertiolato).	Antimicrobianos	de	uso	tópico	como	mupirocina	(2%)	podem	ser	usados,
aplicando-se	duas	vezes	ao	dia,	durante	7	a	10	dias.	Quando	as	lesões	são	muito	numerosas	e	com	pústulas,	recomenda-se	a	utilização	de	um	antimicrobiano	sistêm	ico.	O	uso	tópico	de	iverm	ectina,	tiabendazol	e	m	etrifonato,	todos	sob	a	foma	de	loção,	pode	reduzir	o	número	de	lesões,	ainda	que	pouco	eficazes	para	comba	ter	a	pulga	na	fase	de
penetração.	Ressalte-se	que,	até	o	momento,	nenhuma	droga	disponível	no	mercado	apresenta	eficácia	comprovada.	Profilaxia	Andar	calçado	e,	ao	trabalhar	com	esterco,	usar	luvas.	A	plicação	de	m	alathion	e	p	iretro	id	es	(K	-othrine)	em	chiqueiros	destrói	o	principal	foco.	
Em	caso	da	fonte	de	Tunga	ser	o	esterco	(comprado	para	jardinagem	ou	amon	toado	para	posterior	utilização),	recomenda-se	pulverizar	inseticida	(malathion	ou	piretroide)	sobre	o	mesmo	e	em	sua	periferia.	Para	pessoas	que	lidam	em	áreas	infestadas,	recomen	da-se	a	vacinação	antitetânica.	No	ambiente	peridoméstico	pode-se	usar	fogo	direcio-
nado	à	terra	amontoada	após	varredura	e	revolvimento.	O	trânsito	de	veículos	com	areia,	leivas	de	grama	e	esterco	deve	ser	limitado	em	áreas	indenes.	Controle	FIGURA	49.10.	Diferenciação	morfológica	entre	Pulicidae	e	Tungidae.	(A)	Pu/ex	irritans;	(t)	tórax;	(1a)	primeiro	segmento	abdo	minal;	(B	)	Tunga	penetrans;	(t)	tórax;	(1a)	primeiro	segmento
abdominal;	(p)	tubérculo	frontal;	(C)	Tunga	pen	etra	n	s	:	cabeça	com	peças	bucais	apresentando	lacínias	serrilhadas.	•	lacínias	serrilhadas,	situadas	ântero-inferiormente	na	cabeça	(Figura	49.10C);	Em	todos	esses	ambientes,	o	controle	pode	ser	efetuado	por	métodos	mecânicos	(ou	naturais)	e	químicos.	•	fêmeas	não	hipertrofiadas	apresentam	ainda
os	últi	mos	quatro	pares	de	espiráculos	abdom	inais	bem	desenvolvidos;	M	é	to	d	o	s	M	ecâ	n	ico	s	•	fronte	com	tubérculo	pronunciado	(Figura	49.10B-C).	■	Catação	manual	do	ectoparasito:	após	inspeção	da	pelagem	e	consequente	reconhecimento	de	adultos,	ovos	e	fezes.	O	prurido	incessante,	acompanhado	ou	não	de	dermatite	alérgica,	é	um	meio
auxiliar	de	diagnóstico	da	pulicose.	O	exame	de	fezes	também	pode	evidenciar	a	infestação,	um	a	vez	que,	pelo	hábito	de	groom	ing	(catação),	as	pulgas	ingeridas	por	tais	animais	não	são	por	eles	digeridas;	T	ratam	en	to	Após	a	desinfecção	local	com	álcool	iodado,	com	uma	agulha	previamente	esterilizada,	fazer	pequenas	dilacera	ções	na	pele,
circundando	a	tumoração.	E	necessário	muito	cuidado	para	não	aprofundar	a	agulha,	o	que	iria	provocar	466	N	a	ordem	S	iphonaptera,	nenhum	a	das	espécies	é	exclusiva	do	homem.	As	que	dele	se	alimentam	exercem,	também	a	hematofagia	sobre	outros	animais,	domésticos	ou	silvestres.	Consequentemente,	o	combate	às	pulgas	deve	ser	efetuado
em	três	diferentes	níveis	ou	hábitats:	sobre	os	animais	domésticos	parasitados,	no	interior	das	habitações	infestadas	e	no	am	biente	peridom	iciliar	(quintais,	lotes	vagos,	canis,	abrigos	de	animais,	terrenos	baldios	etc.).	•	Sobre	A	n	im	a	is	D	om	ésticos	(Cães	e	G	atos)	CAPÍTULO	49	■	Lavagem	da	pelagem:	sobretudo	quando	realizada	atra	vés	de	jato
forte	ou	quando	se	mergulha	o	animal	em	recipiente	adequado.	As	lavagens	com	óleos	imobilizam	as	pulgas,	retendo-as	na	pelagem	do	hospedeiro,	o	que	facilita	o	processo	de	catação	manual,	se	realizado	logo	em	seguida;	■	Escovação	ou	penteação	frequente:	as	espécies	C.	felis	e	C.	canis,	por	apresentarem	ctenídios,	aderem	firme	mente	à	pelagem
dos	hospedeiros.	O	processo	toma-se	mais	eficaz	quando	um	pente	fino	(32	dentes	por	pole	gada)	for	utilizado	posteriormente	à	untura	da	pelagem.	Recomendado	para	animais	de	pelos	curtos	ou	médios.	•	N	o	In	terior	das	H	abitações	■	Varreção	cuidadosa	da	casa	e	posterior	incineração	da	varredura:	quando	efetuada	repetidamente	(se	possível,
diariamente),	promove	um	controle	relativo;	■	Uso	de	aspiradores	de	pó:	recolhem	não	apenas	ovos,	larvas	e	pupas,	mas,	também,	fezes	de	pulgas	e	outros	nutrientes	orgânicos	necessários	à	alimentação	das	larvas;	■	Lavagem	do	piso	dos	domicílios:	mais	eficaz	se	reali	zada	com	água	quente	e	xampu	que,	em	se	tratando	de	carpete,	limpa	melhor	as
fibras,	facilitando	a	penetração	de	inseticidas,	caso	algum	destes	venha	a	ser	empregado	posteriormente;	■	Lavagem	frequente	da	“cama”	do	animal:	representada	por	panos,	trapos,	esteiras	e	similares	que	o	animal	uti	liza	para	dormir	ou	repousar.	■	Uso	de	armadilhas	luminosas:	a	fototaxia	positiva	para	os	adultos	de	algum	as	espécies	constitui	a
base	para	o	emprego	desses	artefatos,	cujo	alcance	se	estende	a	quase	10	metros.	•	N	o	A	m	b	ie	n	te	Peridom	iciliar	■	Varreção	frequente	do	canil	e	outros	abrigos,	com	pos	terior	incineração	da	varredura;	■	Impedir	a	veiculaçâo	de	esterco	e	matéria	orgânica	para	adubo;	■	Manejo	da	vegetação:	através	de	poda	e	retirada	de	ervas	e	arbustos
localizados	nas	proximidades	das	casas	dos	animais	ou	ao	longo	de	suas	trilhas	incluídas	no	percurso	de	rotina;	■	Manejo	do	solo:	através	da	rotação	e	revolvimento	de	terra,	de	m	odo	a	interferir	nas	condições	habituais	de	temperatura	e	umidade,	essenciais	ao	desenvolvimento	das	larvas;	■	Impedir	o	contato	ou	intercâmbio	do	animal	com	outros
externos	ao	domicílio:	animais	vadios	de	mesma	espécie	ou	itinerantes	de	outras	espécies	(roedores	sinantrópicos	e	campestres,	marsupiais	etc.).	M	éto	d	o	s	Q	u	ím	icos	Para	o	combate	às	pulgas,	vários	inseticidas,	pertencen	tes	a	diferentes	grupos	químicos,	encontram-se	atualmente	em	uso,	por	todo	o	mundo:	organoclorados,	organofosfo-
CAPÍTULO	49	FIGURA	49.11.	Tunga	penetrans	grávida	(bicho-de-pé)	no	dedo;	notar	os	últimos	segmentos	abdominais	exteriorizados	que	é	a	porção	enegrecida	no	centro.	rados,	carbamatos,	produtos	naturais	(piretrina,	rotenona),	piretroides	sintéticos,	fenilpirazóis,	cloronicotinil	nitroguanidina,	lactonas	macrocíclicas,	oxadiazina,	semicarbazonas	e
isoxazolina.	Outros	produtos,	os	reguladores	de	cresci	mento	(IGRs	=	insect	growth	regulators)	e	os	inibidores	de	desenvolvimento,	embora	não	classificados	propriamente	como	inseticidas,	atuam	com	a	mesma	finalidade	(Tabela	49.2).	Nem	todos	os	inseticidas	e	similares	estão,	todavia,	disponíveis	no	mercado	brasileiro,	em	face	das	restrições	de
uso,	limitações	de	custo	e	período	de	testes	experimentais.	Organoclorados	como	o	DDT	e	o	lindane,	embora	até	recentemente	preconizados	pela	OMS	para	o	controle	de	pulgas,	já	estão	ultrapassados,	em	virtude	do	efeito	relativo	advindo	da	resistência	adquirida	e	das	restrições	atuais	de	toxicidade.	Os	organofosforados	podem	ser	utilizados	para	o
con	trole	de	pulgas,	tanto	no	interior	dos	dom	icílios	quanto	no	am	biente	peridom	iciliar,	destacando-se	entre	eles	o	malathion,	o	chlorpyrifos,	o	diazinon	e	o	propetamphos,	este	último	com	considerável	atividade	residual	e	fotoestabilidade,	sendo,	portanto,	o	mais	recomendado	para	aplica	ções	extradomiciliares.	Quando	aplicados	diretamente	sobre
animais	domésticos,	a	operação	deve	ser	cuidadosa,	uma	vez	que	atuam	como	inibidores	da	enzima	acetilcolinesterase.	Embora	disponiveis	com	ercialm	ente	sob	várias	for	m	ulações	(talco,	xampu,	sabão)	para	tratam	ento	de	ani	mais	domésticos	(coumaphos,	metriphonato),	o	uso	mais	frequente	tem	sido	através	de	coleiras	impregnadas,	com	o
inseticida	agindo	por	via	sistêmica	em	caráter	preventivo:	fenthion,	chlorpyrifos,	dichlorvos	(este	último,	atualmente	proibido	nos	EUA	para	uso	direto	em	animais	e	em	caráter	restrito	para	utilização	em	residências).	N	a	categoria	dos	carbam	atos	incluem	-se	o	carbaryl	(Neocid),	o	propoxur	e	o	bendiocarb,	os	dois	últimos	deter	minando	efeitos	mais
tóxicos,	embora	apresentando	uma	boa	ação	residual.	Disponíveis	no	mercado	sob	a	forma	de	pó	ou	talco,	xampu	e	sabão,	não	obstante	algumas	coleiras	antipulgas	apresentarem	o	propoxur	como	princípio	ativo.	Entre	os	com	postos	sulfurados,	inclui-se	o	monossulfeto	de	tetraetiltiuram,	usado	sob	a	forma	de	sabão	ou	467	T	a	b	e	la	4	9	.2	P	r	o	d	u	to
s	U	tiliz	a	d	o	s	n	o	C	o	n	tr	o	le	Q	u	ím	ic	o	d	e	P	u	lg	a	s	c	o	m	I	m	p	o	r	tâ	n	c	ia	M	é	d	ic	o	-	v	e	te	r	in	á	r	ia	Grupo	Químico	Moléculas	M	odo	de	Ação	M	odo	de	Aplicação	Organoclorados	ciclodienos	Lindane	Fixa-se	sobre	os	canais	de	sódio.	Estimula	a	entrada	de	íons	Na+	nas	células	nervosas.	Ocorre	hiperexcitação	Loção.	Não	é	mais	Não	é	mais
comercializado	Sim	comercializado	no	Brasil,	no	Brasil,	na	Europa	e	na	na	Europa	e	na	América	América	do	Norte	do	Norte	Organofosforados	Diazinon,	fenthion,	malathion,	chlorpyrifos,	propetamphos,	dichlorvos,	cythioate	Inibidores	de	colinesterase.	Colar	impregnado.	Estimula	as	células	nervosas	Disponível	comercialmente	na	forma	de	pó,
concentrado	emulsionável,	líquido	ou	granulado	Dependente	da	estrutura	química	do	composto	(p.	ex.,	dichlorvos,	que	é	altamente	volátil;	enquanto	diazinona	pode	permanecer	ativo	por	meses)	Sim	Carbamatos	Carbaryl,	propoxur,	bendiocarb	Inibidores	de	colinesterase.	Disponível	como	pó,	Estimula	as	células	nervosas	coleira	impregnada	ou	spray
Longo	efeito	residual.	
Sim	Piretroides	Permetrina,	deltametrina,	flumetrina,	piretrina	Fixa-se	sobre	os	canais	de	sódio.	Estimula	a	entrada	de	íons	Na+	nas	células	nervosas.	Ocorre	hiperexcitação.	
Spray,	uso	tópico,	colar	impregnado,	xampu,	nebulizador,	pulverizador	ambiental	Geralmente	com	baixa	atividade	residual.	Prolongamento	da	atividade	com	técnicas	de	microencapsulação	Sim	Fenilpirazóis	Fipronil,	piriprol	Fixa-se	nos	canais	de	íons	cloreto	controlados	por	CABA	e	glutamato	no	sistema	nervoso	do	inseto.	Bloqueio	da	transmissão
nervosa	inibitória.	Hiperexcitação	das	células	nervosas	Spray,	uso	tópico	Longo	efeito	residual	Sim	Cloronicotinil	Nitroguanidina	Imidacloprid,	dinotefuran,	nitenpiram	Estimulação	de	receptores	de	acetilcolina	nicotínica.	Estimulo	de	neurônios	pós-sinápticos	Colar	impregnado.	Uso	tópico	Promove	proteção	contra	infestação	por	até	5	semanas	Não.
Existem	registros	de	redução	da	suscetibilidade	ao	imidacloprid	Lactonas	macrocíclicas	derivada	de	espinosina	Espinosina,	espinetoram	Estimulação	de	receptores	de	acetilcolina	nicotínica.	
Estimulo	de	neurônios	pós-sinática	Uso	oral.	Uso	tópico	Promove	proteção	contra	infestação	por	aproximadamente	25	dias	Não.	Existem	registros	de	redução	da	suscetibilidade	à	espinosina	Oxadiazina	Indoxacarb	Antagonista	de	canal	de	sódio.	Paralisia	e	morte	Uso	tópico	Promove	proteção	contra	infestação	por	até	6	semanas	Não	Semicarbazonas
Metaflumizone	Antagonista	de	canal	de	sódio.	Paralisia	e	morte	Uso	tópico	Promove	proteção	contra	infestação	por	até	7	semanas	Não	Lactonas	macrocíclicas	(avermectina/	milbemicina)	Selamectina	Fixação	nos	receptores	de	glutamato.	Estímulo	da	entrada	de	Cl-,	inibição	da	atividade	das	células	nervosa	Uso	tópico	Promove	proteção	contra
reinfestação	por	até	30	dias	Não	Isoxazolina	Afoxolaner,	fiuralaner	Fixa-se	nos	canais	de	íons	cloreto	controlados	por	CABA	e	glutamato	nas	sinapses	dos	insetos.	Bloqueio	da	entrada	de	CL.	Hiperexcitação	das	células	nervosas	Uso	oral	Promove	proteção	contra	infestação	por	aproximadamente	40	dias	Não	Tempo	de	Duração	(Grupo	Químico)	Indício
de	Resistência*	Adulticidas	Continu	468	CAPÍTULO	49	T	a	b	e	la	4	9	.2	(C	o	n	t.)	P	r	o	d	u	to	s	U	tiliz	a	d	o	s	n	o	C	o	n	tr	o	le	Q	u	ím	ic	o	d	e	P	u	lg	a	s	c	o	m	I	m	p	o	r	tâ	n	c	ia	M	é	d	ic	o	-	v	e	te	r	in	á	r	ia	j	po	Químico	Moléculas	M	odo	de	Ação	M	odo	de	Aplicação	Tempo	de	Duração	(Grupo	Químico)	Indício	de	Resistência*	adores	de	crescimento	de
insetos	(IGR)	rae^sos	de	■—ônio	juvenil	(S)-metopreno,	piriproxifeno	Atividades	ovicida,	embriocida	e	larvicida.	Diminuição	da	capacidade	reprodutiva.	Redução	na	taxa	de	eclosão	das	larvas.	Mortalidade	na	última	muda	de	larva	para	o	estágio	de	pupa	lenzoilureia	Lufenuron,	flufenoxuron	Inibidor	da	síntese	de	Uso	oral.	Nebulizador.	quitina.	Tem
ação	ovicida	e	Pulverizador	ambiental	larvicida.	
Inibe	a	eclosão	de	ovos.	
Induz	a	mortalidade	durante	a	muda	Longo	efeito	residual,	mantendo	os	cães	livres	ou	com	pequeno	número	de	pulgas	Não	jraamatos	Fenoxicarbe	Efeito	sobre	a	ovogênese,	Disponível	sob	a	forma	embriogênese,	de	pó.	Spray	metamorfose,	fecundidade	e	a	fertilidade.	
Provoca	a	ruptura	do	intestino	médio,	além	de	inibir	a	muda	das	larvas	Efeito	residual	por	aproximadamente	60	dias	em	solo	superficial	Não	Uso	tópico.	
Nebulizador.	Variável.	(S)-metopreno	é	Não	Pulverizador	ambiental	rapidamente	degradado	quando	exposto	aos	raios	UV,	enquanto	o	piriproxifeno	pode	persistir	por	mais	de	6	meses	no	ambiente	aí/vo	a	Cteno	cep	halid	es	felis.	Bcão	para	controle	exclusivo	de	pulgas	e	outros	ectopara:	s	em	animais	infestados.	se	As	piretrinas	e	piretroides,	embora
apresentando	um	'	m	efeito	letal	(knock	dowri),	conferem	menor	poder	resiàsal.	No	Brasil,	não	apenas	as	piretrinas,	mas	sobretudo	.	leltam	etrina	e	a	perm	etrina,	entre	os	sintéticos	(sabão,	oção,	xampu	e	spray),	têm	sido	empregadas	para	o	conr	:	i	e	de	pulgas	em	anim	ais	domésticos.	Para	o	controle	k	tnterior	dos	domicílios,	o	K-othrine	é	o
piretroide	de	e	r:ção.	A	ação	dos	piretroides	sintéticos	é	m	ais	eficaz	.-in	d	o	associada	a	outros	inseticidas	(efeito	sinérgico),	a	n	geral	organofosfados	ou	IGRs,	conforme	demonstrado	cm	estudos	recentes.	enquanto	outras	como	o	hidropreno	encontram-se	em	fase	experimental.	Desde	que	os	IGRs	são	fotodegradáveis,	a	sua	utilização	é	limitada	ao
controle	das	infestações	intradomiciliares.	Apesar	de	não	exercerem	efeito	direto	sobre	os	adultos,	apresentam	boa	eficácia	sobre	ovos,	larvas	e	pupas,	além	de	não	serem	tóxicos	aos	mamíferos.	Ainda,	recentemente,	vários	inseticidas	para	o	controle	pulgas	têm	sido	fabricados	e	empregados	em	diversos	Ti.ses,	sob	a	form	a	de	m	icroencapsulados.	O
produto,	peralmente	uma	piretrina	ou	um	fosforado	(diazinon,	chlorryrifos),	sendo	armazenado	em	microcápsulas	de	náilon	ou	ureia,	garante	uma	liberação	gradual	e	progressiva	de	>eu	princípio	ativo,	o	que	determina	uma	efetiva	ação	resiiual.	Pode	ser	utilizado	tanto	no	ambiente,	quanto	direta	mente	sobre	o	animal	infestado,	graças	à	relativa
segurança	Jo	modo	de	elaboração.	Os	inibidores	de	desenvolvimento	têm	no	lufenuron	o	seu	princípio	ativo.	Esta	substância	impede	a	formação	de	quitina	nas	larvas	de	primeiro	estádio	(apêndice	cefálico	rompedor	de	ovos),	inviabilizando-as	de	eclosão.	
Adminis	trado	mensalmente	por	via	oral	em	cães	e	gatos,	e	atuando	como	produto	sistêm	ico,	interrom	pe	as	infestações	nos	animais	e	no	ambiente.	Desde	que	seu	efeito	será	obser	vado	apenas	a	partir	da	próxima	geração	de	pulgas,	ele	tem	sido,	por	isso,	denominado	vulgar	e	incorretamente	“anti	concepcional	de	pulgas”.	O	produto	foi	introduzido
pela	Ciba-Geigy	(=	Novartis)	no	mercado	brasileiro,	sob	o	nome	“Program”.	Outros	produtos	empregados	no	controle	de	pul	gas	em	cães	e	gatos	são	o	Frontline	(fipronil),	e	o	Advantage	(imidacloprid	+	cloronicotinil	+	nitroguanidina	sintética),	ambos	com	efeito	residual	além	de	30	dias	e	o	Revolution	(selamectina).	O	uso	de	boratos	em	carpetes
apresenta	bom	resultado,	pois	alteram	o	processo	alimentar	das	larvas.	Os	reguladores	de	crescim	ento	(IGRs),	sendo	subs-mcias	análogas	aos	hormônios	juvenis,	atuam	de	modo	a	*eproduzir	os	efeitos	hormonais,	podendo	interromper	ou	mibir	a	metamorfose	dos	insetos,	desde	que	aplicados	em	::sag	en	s	específicas	a	intervalos	de	tempo	regulares.
O	ratamento	das	larvas	e	pupas	de	pulgas	com	IGRs	provoca	:	desenvolvim	ento	anorm	al	do	adulto,	acarretando	sua	mortalidade.	Nos	EUA,	duas	dessas	substâncias,	o	metorreno	e	o	fenoxycarb,	já	se	encontram	disponíveis	para	uso,	Embora	atualmente	comercializados	em	certos	países,	os	colares	e	outros	artefatos	ultrassônicos	não	provaram	ser
eficazes	para	controle	de	pulgas.	Desde	que	as	pulgas	são	capazes	de	detectar	o	som	na	faixa	de	100	a	10.000	quilohertz	e	que	tais	artefatos	são	fabricados	para	operar	na	frequência	de	40-50	kHz,	eles	não	repelem	pulgas	nem	tam	pouco	afetam	o	seu	salto	ou	m	esm	o	alteram	a	sua	reprodução	ou	o	seu	desenvolvimento,	conforme	demons	trado	em
várias	publicações.	Diante	disso,	a	sua	comer-	CAPÍTULO	49	469	cialização	tem	sido	considerada	ilegal	em	vários	estados	norte-americanos.	Um	programa	de	controle	de	pulgas,	para	ser	qualifi	cado	como	de	boa	qualidade,	deverá	envolver	diferentes	estratégias,	através	da	utilização	simultânea	de	métodos	m	ecânicos	e	químicos.	Atualmente,	o
controle	integrado	associando	um	inseticida	+	um	inibidor	de	desenvolvi	m	ento,	ou	um	inseticida	+	um	regulador	de	crescimento	com	um	método	mecânico	nas	residências	constitui	uma	das	m	elhores	estratégias.	O	tratam	ento	das	infestações	nos	animais	domésticos	deverá	ser	estendido	ao	ambiente	e	vice-versa.	Seria,	também,	de	fundamental
importância	saber	que	espécie(s)	de	pulga(s)	constitui(em)	o	foco	de	infestação,	tendo	em	v	ista	as	particularidades	do	ciclo	biológico,	longevidade,	preferência	e	intercâmbio	de	hos	pedeiros,	e	veiculação	de	doenças.	Assim,	no	caso	de	infes	tação	por	X.	cheopis,	medidas	de	vigilância	e	combate	aos	roedores	(antirratização	e	desratização)	devem	ser
tomadas	paralelamente.	O	controle	químico	requer	cuidados,	em	face	da	toxici	dade	dos	inseticidas.	As	formulações	em	uso	para	combate	de	pulgas	em	animais	domésticos	incluem	sabão,	xampu,	pó,	talco,	loção	e	coleiras	impregnadas.	Desde	que	a	maior	parte	dos	inseticidas	não	atua	sobre	ovos	e	pupas	de	pulgas	-	não	apenas	devido	à	ação	do
princípio	ativo,	mas	também	em	virtude	da	formulação	empregada	-	,	a	aplicação	deve	ser	repetida	duas	vezes,	com	um	intervalo	de	1	semana.	Quando	polvilhado	sobre	o	corpo	do	animal,	o	inseticida	deverá	ser	mantido	por	meia	hora;	em	seguida,	lavar	bem	470	todo	o	pelo	do	animal	com	água	e	sabão.	O	pó	(talco)	ou	spray,	quando	aplicado	na
pelagem	,	deve	ser	aspergido	rente	à	pele	do	animal,	o	que	facilmente	se	consegue	com	o	deslizamento	de	um	pente	fino	no	sentido	inverso	ao	ái	implantação	dos	pelos.	No	interior	dos	domicílios,	a	aplicação	do	inseticidr	(polvilhamento,	bombeamento)	deverá	ser	direcionada	as	frestas	do	assoalho,	cantos	de	paredes,	carpetes,	tapetes	panos	e	trapos
onde	habitualmente	repousam	os	anima:;	domésticos.	
A	aplicação	intradomiciliar	envolve	as	seguin	tes	medidas	de	segurança:	•	retirar,	previamente,	as	crianças	e	os	animais	de	es	tim	ação	(peixes,	pássaros	etc.)	dos	locais-alvo	de	tratamento;	•	cobrir	adequadamente	todos	os	alimentos	e	utensí.	de	cozinha;	•	retom	ar	ao	domicílio	somente	após	completa	v	e	"	lação.	O	uso	indiscrim	inado	de	inseticidas
no	interior	de	domicílio	e	no	ambiente	peridomiciliar	requer	experiênc	.	e	cuidados.	Consequentemente,	uma	boa	medida	poderá	s	r	a	prestação	de	serviços	por	parte	de	empresas	profissionas	de	reconhecida	competência.	Pesquisas	relacionadas	com	o	desenvolvimento	de	una	vacina	antipulga	(C.	fe	lis	fe	lis)	encontram	-se	em	anc^	mento,	porém	com
resultados	conflitantes.	O	seu	princ.r	baseia-se	no	emprego	de	antígenos	da	membrana	do	intetino	de	pulgas	adultas	como	elemento	imunizante.	CAPÍTULO	Pedro	Marcos	Linardi	Júlio	Vianna	Barbosa	de	IC	S	I	.	ser	id	a	típ*C	les-	I	n	tr	o	d	u	ç	ã	o	A	ordem	Phthiraptera	inclui	quatro	subordens,	respec	tivamente,	Rhynchophthirina,	A	m	blycera,
Ischnocera	e	Anoplura,	das	quais	as	três	primeiras	apresentando	aparelho	bucal	mastigador	foram,	durante	muito	tempo,	considera	das	como	Mallophaga,	em	contraposição	aos	Anoplura,	de	aparelho	bucal	sugador-pungitivo	e,	consequentem	ente,	hematófagos	nas	fases	imatura	e	adulta.	São	vulgarmente	conhecidos	como	piolhos	sugadores,
apresentando	m	eta	morfose	gradual	-	paurom	etábolos	(Capítulo	38	-	Ciclo	Biológico)	-	e	parasitos	exclusivos	de	mamíferos.	Os	anopluros	compreendem	532	espécies	distribuídas	em	15	famílias,	das	quais	apenas	duas	apresentam	espécies	que	parasitam	o	homem:	a)	Pediculidae,	com	as	espécies	Pediculus	capitis	De	Geer,	1778	(=	Pediculus	humanus
capitis),	que	é	o	piolho	da	cabeça,	e	Pediculus	humanus	Lineu,	1758	(=	Pediculus	humanus	humanus),	que	é	o	pio	lho	do	corpo	ou	“muquirana”;	b)	Pthiridae,	com	a	espécie	Pthirus	puhis	Lineu,	1758	(=	Phthirus	pubis),	vulgarmente	conhecida	como	“chato”	.	Ainda	que	para	alguns	autores	essas	duas	formas	de	Pediculus	sejam	subespécies,	antes	que
propriamente	espécies,	atualmente,	com	base	em	estu	dos	moleculares,	há	uma	tendência	em	se	considerar	ambas	como	um	a	única	espécie,	nomeada	Pediculus	humanus.	Esses	insetos	antigamente	pululavam	na	espécie	hu	mana.	
Depois,	com	o	progresso,	higiene	individual,	troca	diária	de	roupa	para	dormir,	advento	de	inseticidas	eficazes,	os	piolhos	do	corpo	e	da	região	pubiana	tomaram-se	bas	tante	raros,	sendo	então	mais	encontrados	nos	mendigos	e	favelados.	A	tualm	ente,	existe	novo	surto	do	piolho	da	cabeça,	em	todo	o	m	undo,	atacando	grande	núm	ero	de	crianças	em
idade	escolar	e,	às	vezes,	adultos	de	todas	as	classes	sociais.	Parece	que	os	principais	fatores	que	levaram	ao	aparecim	ento	dessa	epidem	ia	tenham	sido	os	seguintes:	resistência	do	P.	capitis	aos	inseticidas	usuais,	aumento	da	população	humana	e	modificação	dos	hábitos	sociais	e	afetivos,	favorecendo	o	maior	contato	entre	as	pessoas	(salas	de	aula
cheias,	transportes	coletivos	repletos	e	beijos	CAPÍTULO	50	faciais	para	cum	prim	entos),	indiferença	das	autoridades	com	relação	à	infestação	(ignorando-a	ou	considerando-a	passivamente	como	inofensiva)	e	a	falta	de	inspeção	em	determ	inados	grupos,	com	o,	por	exem	plo,	o	de	idade	pré-escolar,	que	funcionariam	como	reservatórios.	
Já	com	o	piolho	do	corpo,	a	explicação	que	justifica	o	não	apare	cimento	de	novos	surtos	é	que	com	o	hábito	de	se	trocar	as	roupas	para	dormir,	os	ovos	do	P.	humanus	presentes	nas	dobras	das	roupas	resfriam	e	morrem.	I	m	p	o	r	tâ	n	c	ia	Chama-se	pediculose	à	infestação	por	piolhos	sugado	res:	pediculose	do	couro	cabeludo	e	pediculose	do	corpo.	A
infestação	determ	inada	pelos	“chatos”	é	denom	inada	pitiríase,	pitirose,	fitiríase,	fitirose,	ou.	im	propriam	ente,	“pediculose	do	púbis”.	Elas	são	caracterizadas	por	prurido,	irritação	da	pele	ou	do	couro	cabeludo	e	infecções	estafilocócicas	secundárias	(impetigo),	podendo,	também,	deter	minar	inflamação	ganglionar	satélite	e	alopecia.	Quando
infestações	graves	por	piolho	da	cabeça	estão	associadas	a	más	condições	sociais	e	dietas	inadequadas,	as	crianças	parasitadas	podem	apresentar-se	anêmicas	pela	deficiência	de	ferro	subtraído	pela	hematofagia.	A	pediculose	do	couro	cabeludo	é	uma	das	principais	parasitoses	infantis,	sendo	a	mais	frequente	entre	as	ectoparasitoses.	Suas
consequências	se	fazem	sentir	sobre	a	criança,	os	pais	e	os	professores.	A	criança	sente-se	psicolo	gicamente	mal	pela	condição	de	parasitada,	não	raro	escon	dendo	a	infestação	em	um	sentimento	de	vergonha.	Esta	ocultação	da	parasitose	-	por	parte	da	criança,	da	família	ou	de	escolas	e	comunidades	-	tem	garantido	a	sobrevivência	dos	piolhos
através	dos	tempos,	realimentando	a	infesta	ção.	Os	pais	são	também	atingidos	por	este	estigma,	que	pode	dar	ideia	de	falta	de	higiene	em	casa.	Os	educadores	enfrentam	o	problema	de	evitar	a	transmissão	da	moléstia	a	outros	alunos,	isolando	as	crianças	infestadas,	enfrentando	a	situação	desagradável	de	comunicar	o	fato	aos	pais	e,	até,	em	certos
casos,	serem	levados	a	suspender	as	atividades	escolares	por	alguns	dias.	Contudo,	é	a	criança	quem	paga	471	o	tributo	mais	alto	aos	piolhos,	por	meio	da	hematofagia	contínua,	perturbação	do	sono	pelo	prurido	incessante	e,	consequentemente,	pela	diminuição	do	rendimento	escolar.	Em	altas	infestações,	a	população	de	piolhos	pode	ultrapas	sar
1.000	indivíduos.	A	picada	do	inseto	ocasiona,	ainda,	um	a	derm	atite,	causada	pela	reação	do	hospedeiro	à	saliva	injetada	ao	início	da	hematofagia.	O	prurido	leva	o	paciente	a	arranhar	a	pele,	abrindo	a	porta	de	entrada	para	patógenos	(ver	o	tópico	Hematofagia,	no	Capítulo	37).	Também	pode	facili	tar	a	instalação	de	miíases	no	couro	cabeludo.
Além	do	prurido	intenso,	o	piolho	do	corpo	pode	vei	cular	o	tifo	exantemático	(Rickettsia	prowazeki),	a	febre	das	trincheiras	(Bartonella	quintana	=	Rochalimaea	quintana)	e	a	febre	recorrente	(Borrelia	recurrentis).	O	tifo	exantemá	tico	é	transmitido	pelas	fezes	e	esmagamento	dos	piolhos	e	alguns	surtos	têm	ocorrido	recentem	ente	em	Burundi.	A
forma	mais	branda	deste	tifo	é	chamada	de	doença	de	B	rill-Z	insser,	que	ocorre	na	E	uropa,	a	despeito	de	sua	persistência	na	Etiópia,	Ruanda	e	Américas	Central	e	do	Sul	(Andes).	A	febre	recorrente	é	transmitida	pelo	esmaga	mento	dos	insetos	entre	os	dedos	ou	entre	os	dentes,	sendo	ainda	uma	doença	comum	na	Á	frica	Central	e	Oriental,
especialmente	entre	as	pessoas	mais	pobres	e	refugiados	provenientes	da	Etiópia,	podendo,	assim,	disseminar-se	em	virtude	de	futuros	conflitos.	A	febre	das	trincheiras,	também	conhecida	como	febre	dos	cinco	dias	ou	febre	wolhínica,	é	uma	infecção	emergente,	que	se	pensava	ter	desaparecido	após	as	Guerras	Mundiais.	Essa	doença	tem	sido	recen-
temente	identificada	em	cidades	da	França	(Paris),	EUA	(Seattle)	e	Japão	(Tóquio).	A	sua	transmissão	ocorre	pelas	fezes	de	piolhos	do	corpo.	Já	o	tifo	murino	(tifo	endêmico)	entre	os	roedores	é	mantida	por	piolhos,	mas	entre	os	roe	dores	e	o	homem	a	transmissão	é	feita	por	pulgas.	inseto	fica	firmemente	“abraçado”	ao	pelo	ou	fibra	F	s	tra	50.2).	Em
Pediculus,	o	corpo	é	aproximadamente	2-3	■-	r	mais	longo	do	que	largo	e	os	três	pares	de	pernas	si:	m	mesmo	comprimento	e	largura,	em	contraposição	à	Pik	em	que	o	corpo	é	pouco	mais	longo	do	que	largo	L2	-»	L3)	no	hospedeiro	invertebrado	e	duas	(L3	-»	L4	-»	adulto)	no	vertebrado.	As	larvas	são	cilíndricas,	apresentando	a	extremidade	anterior
arredon	dada	e	posterior,	gradualmente	atenuada	com	extremidade	distai	pontiaguda.	F	êm	ea	As	L	l,	eliminadas	nas	fezes	do	roedor,	medem	cerca	de	0,22	a	0,29	mm	de	comprimento	por	0,01	a	0,02	mm	de	diâmetro.	Possuem	esôfago	claviforme	fino	e	delgado.	O	intestino	é	tubular,	repleto	de	material	granular	e,	no	meio	de	sua	extensão,	situa-se	o
primórdio	genital.	O	ânus	está	localizado	na	extremidade	final	que	possui,	no	lado	dorsal,	um	estreitamento	(Figura	54.2A).	A	fêmea	possui	um	comprimento	variando	de	22,5	a	34	mm,	com	diâmetro	médio	de	0,22	a	0,35	mm.	Os	tubos	uterinos	originam-se	posteriormente	à	junção	do	esôfago	claviforme	com	o	intestino,	e	continuam	até	a	região	pos-
terior,	espiralando-se	ao	redor	do	intestino	até	terminar	em	As	L2	possuem	entre	0,28	e	0,37	mm	de	comprimento	por	0,04	mm	de	diâmetro.	A	morfologia	interna	é	compro	metida	pela	dificuldade	de	visualização,	em	decorrência	dos	grânulos	de	reserva	nutricional,	predominantemente	lipídeos,	que	impedem	seu	estudo	(Figuras	54.2C-D).	CAPITULO
54	"\	J	êmeas	estão	mais	esbranJo	da	figura)	o	a	abertura	lidade	distai	va	e	o	ânus	ade	caudal	tacho,	com	>fre	quatro	vertebrado	larvas	são	r	arredon:tremidade	FIGURA	54.2.	(A)	Larva	L1	vista	em	microscopia	confocal,	com	contraste	de	fase	diferencial	de	Nomarski.	Em	detalhe,	corte	transversal	corado	em	hematoxilina-eosina,	mostrando	núcleos	do
epitélio	intestinal	e	alas	ou	cristas	laterais,	em	ambos	os	lados,	dividindo	o	corpo	larval	nas	porções	ventral	e	dorsal.	(B)	L1	em	microscopia	confocal	(contraste	diferencial	de	Nomarski),	mostrando	uma	das	alas	laterais	em	toda	a	extensão	do	corpo	larval	(seta).	Em	detalhe,	as	alas	ou	cristas	laterais	estão	exemplifi	cadas	em	corte	transversal,
mostrando-se	mais	espessas	que	nas	L1.	(C)	L2	em	processo	de	muda,	com	perda	da	cutícula	(seta).	(D)	L2	repleta	de	gotículas	de	lipídeos	(setas)	e	envolta	por	cutícula	e	fase	anterior	(microscopia	confocal-contraste	diferencial	de	Nomarski).	(E)	Corte	transversal	de	artéria	mesentérica	de	Sigmodon	hispidus	repleta	de	vermes	adultos	machos	(m)	e
fêmeas	(f),	notando-se	inclusive	a	presença	de	espermatozóides	(seta)	fecundando	ovos	no	útero.	(F)	Cranuloma	em	parede	intestinal	de	paciente	constituído	essencialmente	por	células	epitelioides,	centrado	por	célula	gigante	(seta).	Em	detalhe,	ovo	isolado,	visto	em	microscopia	eletrônica	de	varredura	a	baixo	vácuo.	dem	cerca	02	mm	de	elgado.	O
no	meio	ânus	está	do	dorsal,	íprimento	:	comprocorrência	ntemente	■D).	CAPITULO	54	kPÍTULO	54	I	As	L3	m	edem	de	0,40	a	0,54	mm	de	com	prim	ento	por	0,02	a	0,03	de	diâmetro.	É	nesta	fase	que	a	larva	se	tom	a	infectante	para	o	hospedeiro	vertebrado.	O	esôfago	é	claviforme,	e	como	na	LI	apresenta	um	nervo	ou	anel.	O	poro	excretor	localiza-se
no	terço	médio	do	corpo	da	larva,	enquanto	o	ânus	abre-se	no	terço	final	(Figura	54.2B).	Nas	larvas	L4	o	dimorfismo	sexual	já	pode	ser	obser	vado	pela	diferença	de	tamanho,	o	macho	medindo	0,875	mm	e	a	fêmea	0,925	mm	de	comprimento.	B	io	lo	g	ia	H	a	b	ita	t	Os	verm	es	ad	u	lto	s	de	A.	
co	sta	ricen	sis	têm	com	o	hábitat	final	os	ramos	ileocecais	das	artérias	mesentéricas	superiores	e,	às	vezes,	os	ram	os	venosos	intra-hepáticos	(Figura	54.2E).	No	homem,	uma	intensa	reação	inflamató	ria	inviabiliza	a	eliminação	de	ovos	(Figura	54.2F)	e	não	costuma	ocorrer	larvogênese.	Angiostrongylus	cantonensis,	no	hospedeiro	natural	(roedores),
são	encontrados	inicialm	ente	nas	m	eninges	(vermes	juvenis)	(Figura	54.3A)	e	posteriormente	os	ver	mes	m	igram	para	a	artéria	pulm	onar	onde	amadurecem	(Figura	54.3B)	e	liberam	grande	quantidade	de	ovos	para	os	pulmões	(Figura.	54.3C).	No	homem,	hospedeiro	acidental,	a	migração	das	formas	juvenis	é	interrompida	pela	reação	inflamatória
no	cérebro	(m	eninges,	parênquim	a	medular	e	cerebelo),	ou	raram	ente	nos	pulm	ões,	onde	os	vermes	finalmente	morrem.	Ciclo	B	iológico	•	A	n	g	io	strongylus	costaricensis	As	L	I	de	A.	
costaricensis	ao	serem	elim	inadas	nas	fezes	do	roedor	podem	infectar	moluscos	pelas	vias	oral	e/ou	cutânea	(Figura	54.4).	Quando	ingeridas,	as	larvas	penetram	a	parede	do	trato	digestivo	em	diferentes	níveis,	não	ocorrendo	preferência	por	nenhum	destes	segmentos,	e	a	rota	migratória	das	larvas	para	o	hábitat	final	(camada	fibromuscular)	é
através	do	rim,	do	reto	e/ou	por	embolização	vascular.	Quando	a	infecção	é	pela	via	cutânea,	as	LI	penetram	preferencialmente	através	de	duetos	excretores	de	células	mucosas	e	migram	para	a	camada	fibromuscular.	No	tecido	fibromuscular	do	molusco	as	larvas	sofrem	duas	mudas	(LI	-*	L2	-»	L3)	sendo	a	primeira	no	quarto	dia	e	a	segunda	a	partir
do	1l	2	até	o	19a	dia.	A	infecção	no	molusco	provoca	m	obilização	sistêm	ica	am	ebocitária	e	formação	de	granulomas	(Figura	54.5A).	As	larvas	ficam	aprisionadas	pela	reação	celular	(granuloma)	nesse	tecido	e	em	vasos,	provocando	embolia	vascular	com	espessamento	das	paredes	e	dilatação	destes	nos	moluscos	(Figura	54.5B).	
Com	as	contrações	musculares	do	hospedeiro,	os	granulomas	se	rompem	e	as	larvas	aprisionadas	próximas	aos	duetos	excretores	são	elim	inadas	juntam	ente	com	a	secreção	mucosa,	contaminando	alimentos	e/ou	água.	As	larvas	que	continuam	aprisionadas	localmente	são	impor	tantes	para	a	manutenção	do	ciclo	do	parasita,	uma	vez	que	os	roedores
se	infectam,	principalmente,	através	da	ingestão	dos	moluscos	infectados.	FIGURA	54.3.	(A)	Vermes	juvenis	de	A	ngiostrongylus	ca	n	to		em	meninge	de	roedor.	(B)	Vermes	adultos	em	artéria	pulmonar	de	roedor.	(C)	Nódulo	pulmonar	com	larvogênese	no	roedor.	nensis	No	hospedeiro	definitivo,	o	parasito	utiliza	os	três	sis	temas	vasculares:	via
linfático/arterial	(principal)	e	venosa	(secundária)	(Figura	54.6).	Após	a	penetração	na	parede	intestinal,	a	maioria	das	larvas	alcança	os	vasos	linfáticos	das	vilosidades,	enquanto	outras	caem	em	vênulas	da	parede	intestinal.	CAPÍTULO	54	As	larvas	que	penetram	os	vasos	linfáticos	atravessam	:	s	linfonodos	mesentéricos,	onde,	no	32	dia	(via	linfática),
corre	a	terceira	muda	(L3	-*	L4).	Saem	pelos	vasos	linfácos	eferentes	e	caem	na	circulação	linfática.	Chegam	ao	rangue	venoso	pelo	dueto	torácico,	passando	rapidamente	nelo	coração,	e	daí	para	a	circulação	pulmonar.	Ao	retoma	rem	ao	coração,	os	parasitos	ganham	a	circulação	arterial,	:nde	ocorre	a	quarta	m	uda	(7a	ao	9a	dia),	e	podem	ser
encontrados	em	artérias	de	vários	órgãos,	até	se	instalarem	nos	ramos	ileocecais	da	artéria	m	esentérica	superior,	seu	hábitat	final.	As	L	l,	infectantes	para	o	hospedeiro	invertebrado,	são	eliminadas	pelas	fezes	do	roedor	por	movimentos	ativos	nu	junto	com	material	necrótico,	devido,	principalmente,	à	necrose	da	mucosa	intestinal.	As	larvas	que
alcançam	as	vênulas	intestinais	dirigemse	ao	fígado	pela	veia	porta	e	permanecem	em	seus	ramos	intra-hepáticos,	onde	se	transform	am	em	vermes	adultos	e	depositam	seus	ovos.	E	sses	verm	es	in	tra-h	ep	ático	s	posteriorm	ente	desaparecem	,	m	igrando,	aparentem	ente	eontracorrente	para	as	veias	m	esentéricas.	As	alterações	patológicas	nesse
órgão	são	decorrentes	da	liberação	intra	-hepática	de	ovos,	com	desenvolvimento	de	L	l,	indicando	que	o	fígado	é	um	sítio	alternativo	na	m	aturação	e	no	desenvolvimento	do	A.	costaricensis.	•	A	ngiostrongyíus	cantonensis	As	L	l	do	A.	cantonensis,	depois	de	elim	inadas	nas	fezes	do	roedor,	podem	infectar	moluscos	pelas	vias	oral	e/ou	cutânea	(Figura
54.4).	No	tecido	fibrom	uscular	do	molusco	as	L	l	sofrem	duas	mudas	(L	l	-*■	L2	-*	L3),	e	as	L3,	formas	infectantes	para	o	hospedeiro	vertebrado,	já	podem	ser	observadas	a	partir	do	11-	dia.	O	hospedeiro	definitivo	adquire	a	parasitose	ao	ingerir	moluscos	infectados,	alimentos	e/ou	água	contaminados	com	L3.	As	larvas	de	terceiro	estágio	atravessam
a	parede	intestinal	do	hospedeiro	definitivo,	entram	em	vênulas	ou	linfáticos	abdominais,	são	carreadas	para	o	lado	direito	do	coração	e,	através	do	circuito	pulmonar,	atingem	o	lado	esquerdo	do	coração,	e	daí	para	as	vísceras	através	da	circulação	sistêmica.	Dentro	de	4	dias,	a	maioria	das	L3	concentra-se	no	sistem	a	nervoso	central	(especialm	ente
na	medula	espinhal,	diencéfalo	e	cerebelo).	
No	cérebro,	as	larvas	realizam	duas	mudas	L3	-»	L4	-»	L5)	entre	o	sexto	e	o	13a	dia,	convertendo-se	em	verm	es	adultos	juvenis.	Esses	vermes	abandonam,	então,	o	sistema	vascular	e	se	alojam	nos	espaços	extracelulares	(Figura	54.3A).	Após	o	28Qdia,	os	vermes	migram	para	o	espaço	subaracnoide,	entram	em	veias	cerebrais	e	passam	a	ser
carreados	para	as	artérias	pulmonares,	onde	ocorre	o	amadurecimento	sexual	e	a	oviposição	(Figura	54.3B).	Muitas	L	l,	após	a	eclosão	Hospedeiro	definitivo	(roedores)	Verme	adulto	jovem	de	A.	cantonensis	(seta)	em	veia	de	meninge	de	rato	Vermes	adultos	de	A.	costaricensis	(seta)	em	artéria	mesentérica	de	rato	Hospedeiro	acidental	'ongylus	canto-
Jto	s	em	artéria	om	larvogênese	□	Hábitat	final	do	A.	cantonensis	(L3)	□	Hábitat	final	do	A.	costaricensis	(L3-L4	-	adultos	-	ovos	eventualmente	L1)	Hospedeiro	intermediário	(moluscos	terrestres)	liza	os	três	siscipal)	e	venosa	ição	na	parede	rasos	linfáticos	;m	vênulas	da	Fig	Ratus	norvergicus:	www.aspecne.com.br	FIGURA	54.4.	Ciclo	biológico	de
Angiostrongyíus	cantonensis	e	Angiostrongyíus	costaricensis.	CAPÍTULO	54	CAPÍTULO	54	509	mucosa.	
Como	a	larvogênese	(ovo	-*	L	l)	é	um	fenômeno	infrequente,	o	ciclo	do	parasito	é	interrom	pido.	
Alguns	ovos	podem	evoluir	até	a	fase	de	mórula.	Tanto	os	ovos	quanto	as	larvas	e	os	verm	es	adultos	participam	na	patogenia	das	lesões.	Ocorrem	comprome	timentos	vasculares	segmentares,	predominantemente	nos	vasos	mesentéricos,	caracterizados	por	linfangites,	flebites	e	arterites	eosinofílicas,	essas	com	vermes	adultos	no	seu	interior.	As
arterites	são	centrípetas	(o	infiltrado	inflama	tório	com	eça	na	adventícia)	e	podem	se	com	plicar	por	trombose,	ocasionando	necrose	dos	órgãos	comprometidos.	Eosinofilia	tecidual	intensa,	estimulada	pela	eliminação	de	antígeno	das	fases	ovular,	larvar	e	adulta	do	parasito	é	fre	quente,	bem	como	o	encontro	de	granulomas	periovulares,	no	homem,	e
periovulares	e	perilarvares	nos	roedores.	As	lesões	anatôm	icas	localizam	-se	geralm	ente	no	apêndice	cecal,	íleo	term	inal	e	cecum	e	podem	ser	classificadas	como	pseudoneoplásicas,	com	acentuado	espessamento	na	parede	intestinal,	e/ou	isquêmico-congestivas,	mostrando	áreas	segmentares	de	congestão	e	necrose.	Ambos	os	tipos	de	lesões
intestinais	podem	ser	perfurantes,	determinando	quadro	grave	de	abdome	agudo	com	peritonite	e	sepse,	res	ponsáveis	por	um	índice	de	letalidade	que	varia	de	1,7%	na	Costa	Rica	a	7,4%	no	Brasil.	Há	evidências	indiretas,	em	regiões	endêmicas,	da	possibilidade	de	regressão	espontâ	nea	das	lesões,	em	alguns	indivíduos.	•	Á	n	g	io	stro	n	g	y	iu	s	c	a	n
to	n	e	n	sis	FIG	U	R	A	54.5.	Sarasin	ula	m	arginata	infectada	com	A	ngiostrongylus	costaricensis	(tempo	de	infecção:	30	dias)	(HE,	200x,	Bar	=	50	y	m).	(A)	Cranuloma	esférico	intravascular	(seta)	constituído	por	duas	camadas	contendo	larva	(cabeça	de	seta).	(B)	Granuloma	aderido	à	parede	de	uma	das	câmaras	de	uma	meta-arteríodola	(estrela),	a
qual	mostra	espessamento	difuso	de	sua	parede.	(aproximadamente	45	dias)	nos	ramos	terminais	das	artérias	pulm	onares	e/ou	em	vários	nódulos	reacionais	dispersos	pelos	pulmões	(Figura	54.3C),	caem	nos	alvéolos,	e,	atra	vés	da	árvore	brônquica	e	traqueia,	chegam	até	a	faringe,	sendo	deglutidas	e	eliminadas	com	as	fezes	do	roedor,	sem	provocar
alterações	intestinais.	O	desenvolvimento,	no	rato,	desde	a	ingestão	de	L3	até	a	excreção	de	L	l,	infectante	para	os	hospedeiros	intermediários,	requer	em	tom	o	de	6	semanas.	P	a	to	g	e	n	ia	•	Á	n	g	io	str	o	n	g	y	iu	s	costaricensis	O	ser	humano	é	um	hospedeiro	acidental.	Uma	intensa	reação	inflamatória	retém	os	ovos	do	parasito	na	parede	intestinal,
principalm	ente	nas	cam	adas	m	uscular	e	sub-	510	Poucos	pacientes	com	essa	doença	têm	sido	necropsiados.	Macroscopicamente,	as	meninges	da	face	basal	e	cerebelar	apresentavam-se	enevoadas,	com	escassas	hemor	ragias	subdurais	ou	subaracnóideas	ou	mesmo	hematomas	do	córtex	adjacente.	Vermes	foram	recuperados	dos	espaços	subdural	e
subaracnoide.	A	superfície	de	corte	do	cérebro	revelou	necroses	focais	e	hemorragias,	decorrentes	de	tra	jetos	percorridos	pelos	parasitos.	M	icroscopicamente,	as	meninges	afetadas	estavam	infiltradas	por	eosinófilos,	linfócitos	e	monócitos,	com	ocasionais	células	gigantes.	A	identi	ficação	de	vermes	requereu	várias	secções	e	cortes	seriados.
Embora	os	vermes	vivos	induzissem	pouca	ou	nenhuma	resposta	inflamatória,	os	vermes	mortos	ou	seus	fragmentos	provocaram	reação	granulomatosa	em	tomo,	com	eosinófilos	e	células	gigantes.	Quando	os	vermes	não	eram	encontrados,	cicatrizes	gliais	contendo	hemossiderina,	eosinófilos	e	cris	tais	de	Charcot-Leyden	sugeriam	o	diagnóstico.	Para
auxiliar	o	diagnóstico	das	angiostrongiloses.	deve-se	levar	em	consideração	um	conjunto	de	dados	epidemiológicos,	clínicos,	laboratoriais	e	anatomopatológicos.	•	Angiostrongilose	Abdominal	N	a	angiostrongilose	abdom	inal,	em	decorrência	de	intensa	reação	inflamatória	nos	tecidos,	os	ovos	imaturos	ficam	retidos,	inviabilizando	sua	eliminação	ou
desenvol	vimento	(sem	larvogênese),	impossibilitando	o	diagnóstico	parasitológico	pelo	exame	de	fezes.	
CAPÍTULO	54	N	a	Via	venosa	Via	linfática/arterial/venosa	4	4	Vasos	linfáticos	intestinais	Veias	intestinais	4	4	Linfáticos	aferentes	de	linfonodos	mesentéricos	Veias	mesentéricas	4	4	Veia	porta	e	suas	ramificações	(L3/L4	e	L4/L5)	Interior	de	linfonodos	(seios	e	parênquima)	(L3/L4)	4	4	Oviposição	venosa	intra-hepática	Linfáticos	eferentes	de	linfonodos
mesentéricos	▼	Oviposição	arterial	intra-hepática	Dueto	torácico	4	Ovos	4	Sistema	venoso	Granulomas	intra-hepáticos	4"	Câmaras	cardíacas	direitas	4	Circulação	pulmonar	(2a	ao	11a	dia)	4	4	Câmaras	cardíacas	esquerdas	Circulação	sistêmica	arterial	(L4/L5)	(a	partir	do	6a	dia)	Artérias:	mesentérica	intestinal	hepática	________________________
gástrica	pancreática	outras	(cérebro,	baço	e	linfonodos)	Hábitat	final	(artérias	mesentéricas,	ileocólica	e	cecal)	4	Oviposição	(15a	dia)	-------	Embolização	de	ovos	s	4	Intestino	(granulomas,	necroses)	Mesentério	Pâncreas	Baço	Manchas	lácteas	omentais	(milky	spots	)	Rins	Linfonodos	FIGURA	54.6.	V	ia	s	m	ig	r	a	tó	r	ia	s	d	o	A	n	g	i	o	s	tr	o	n	g	y	lu	s	c	o
s	ta	r	ic	e	n	s	is	n	o	h	o	s	p	e	d	e	ir	o	d	e	f	in	it	i	v	o	(S	i	g	m	o	d	o	n	h	is	p	id	u	s	)	.	CAPÍTULO	54	O	diagnóstico	só	pode	ser	feito	após	a	intervenção	cirúrgica,	quando	vermes	adultos	associados	a	infiltrado	eosinofílico,	arterite	eosinofílica,	granuloma	e	presença	de	ovos	forem	identificados	nas	arteríolas	do	mesentério	ou	da	parede	intestinal.	As	vezes,	a
detecção,	em	tecido,	de	ovos	caracte	rísticos	é	suficiente	para	confirmar	o	quadro	patológico.	Para	agravar	a	situação,	esta	parasitose	além	de	ser	de	difícil	diagnóstico,	pode	ser	confundida	com	neoplasia	(especialmente	linfomas	em	crianças),	apendicite	de	outras	etiologias,	tuberculose	intestinal,	doença	de	Crohn	e	ente	rite	regional.	•
Meningoencefalite	Eosinofílica	L	a	b	o	ra	to	ria	l	•	Àngiostrongilose	Abd	ominal	Durante	a	infecção,	a	leucocitose	pode	variar	de	8.000	a	52.000	leocócitos/mm3	e	a	eosinofilia	sanguínea	periférica	de	4	a	70%,	diminuindo	gradativamente	após	a	intervenção	cirúrgica.	Até	o	momento,	testes	sorológicos	mostraram	pouca	sensibilidade	e	especificidade.	O
diagnóstico	baseado	em	PCR	m	ostrou-se	eficiente,	porém	não	foi	estudado	com	outros	parasitos	humanos.	•	Meningoencefalite	Eosinofílica	História	de	exposição,	em	áreas	endêmicas,	a	molus	cos,	associada	a	manifestações	clínicas	compatíveis	com	m	eningite	e	presença	de	eosinofilia	no	fluido	cerebroespinhal	(FCE),	indicam	a	possibilidade	de
diagnóstico	de	m	enin	g	o	en	cefalite	eosinofílica.	L	arvas	raram	ente	são	encontradas	no	FCE.	N	a	meningoencefalite,	a	quantidade	de	leucócitos	no	FCE	é	frequentemente	de	150	a	2.000	células/pl	e	a	pleocitose	eosinofílica	excede	10%	na	maioria	dos	pacientes.	O	FCE	é	normalmente	claro	ou	ligeiramente	turvo,	com	concentração	proteica	elevada.
Esta	parasitose	pode	ser	confundida	com	meningites	de	diversas	etiologias	infecciosas	(outros	helmintos,	bactérias,	fungos	e	vírus)	e	não	infecciosas	(reação	a	medicamentos	e	associação	a	outras	doenças).	A	ausência	de	lesões	focais	nas	imagens	por	tomografia	computadorizada	ou	ressonância	magnética	do	cérebro	distingue	A.	cantonensis	de
outras	infecções	helmínticas	do	sistema	nervoso	central.	Clínico	A	confirm	ação	do	diagnóstico	presuntivo	pode	ser	feita	por	meio	de	testes	imunológicos	como	as	técnicas	de	Western	blot,	dot-blot	ELISA	e	imuno-PCR.	•	Àngiostrongilose	Abdominal	O	principal	sintom	a	é	dor	abdom	inal,	localizada	na	fossa	ilíaca	direita	ou	difusa	e	algumas	vezes	no
hipocôndrio	direito,	mesogástrio	e	epigástrio.	A	àngiostrongilose	também	se	manifesta	com	febre,	acompanhada	ou	não	por	anorexia,	náuseas	e	vômitos,	tumoração	abdominal	palpá	vel,	obstrução	intestinal	e	sinais	de	abdome	agudo.	As	alterações	intestinais	como	edema	da	parede,	dis	tensão	gasosa	das	alças	e	formação	de	níveis	hidroaéreos
extensos	na	parte	superior	do	abdome	podem	ser	observa	das	em	exames	radiológicos	quando	em	posição	vertical.	Pneumoperitônio	é	infrequente.	•	Meningoencefalite	Eosinofílica	A	à	n	g	io	stro	n	g	ilo	se	c	e	re	b	ra	l	tem	u	su	a	lm	en	te	um	período	de	incubação	em	torno	de	2	sem	anas,	podendo	variar	de	2	a	35	dias.	Há	três	formas	clínicas	de
angiostro	n	g	ilo	se	cerebral:	m	eningite	eosinofílica,	encefalite	eosinofílica	e	àngiostrongilose	ocular.	Cefaleia,	às	vezes	associada	com	febre	baixa,	é	a	queixa	principal	e	usual	mente	está	associada	a	rigidez	de	nuca,	fotofobia,	vertigem,	náusea	e	vômito.	Pode	ocorrer	uma	leucocitose	(10-15.000	células/mm3).	Eosinofilia	costuma	estar	presente	em
75%	dos	pacientes	e	pode	ser	muito	acentuada.	Eventualmente	ocorrem	parestesias	de	extremidades,	tronco	ou	face,	que	podem	persistir	por	semanas	a	meses.	Menos	frequente	são	delírio,	convulsão	e	disfunção	cognitiva	persistente.	Na	àngiostrongilose	ocular	ocorrem	distúrbios	visuais,	podendo	ocasionar	paralisia	do	nervo	ótico.	Larvas	podem
migrar	para	os	olhos,	causando	deslocamento	de	retina	ou	hemor	ragia	intra-ocular.	A	encefalite	eosinofílica	é	rara,	mas	fatal,	provoca	coma	e	não	tem	tratamento	efetivo.	512	D	ia	g	n	ó	stic	o	d	e	L	a	r	v	a	s	em	M	o	lu	sco	s	A	identificação	molecular	de	larvas	de	A.	costaricensis	e	A.	cantonensis,	obtidas	por	digestão	do	molusco,	é	eficiente,	tom	ando-se
uma	im	portante	ferramenta	para	o	registro	da	ocorrência	destes	helmintos.	T	ra	ta	m	e	n	to	Não	existe	tratamento	específico	e	os	anti-helmínticos	como	thiabendazole,	dietilcarbam	azina	e	levamisole	são	contraindicados,	um	a	vez	que	podem	induzir	m	igração	errática	dos	vermes	e	agravamento	das	lesões.	Em	áreas	endêmicas	das	angiostrongiloses
é	imperativo	investigar	com	profundidade	a	causa	da	eosinofilia	sanguínea	e	do	FCE	antes	da	prescrição	de	anti-helmínticos.	N	a	àngiostrongilose	abdominal,	nos	casos	mais	graves	é	necessário	recorrer	à	intervenção	cirúrgica	com	ressecção	das	regiões	afetadas.	A	evolução	após	a	cirurgia	costuma	ser	boa,	levando	o	paciente	à	cura,	pois	é	comum	os
casais	de	vermes	adultos	serem	comumente	encontrados	agrupa	dos,	exclusivamente	na	área	afetada.	N	a	m	eningoencefalite	eo	sinofílica,	a	m	aioria	dos	pacientes	não	necessita	de	tratam	ento	específico,	com	recuperação	completa	entre	3	a	6	semanas.	O	alívio	dos	sintomas	foi	relatado	com	o	uso	de	analgésicos,	corticoides,	manitol	e	remoção	do
FCE	em	frequentes	intervalos	de	tempo,	em	caso	de	edema	cerebral.	A	fase	crônica	é	mais	rara,	sendo	caracterizada	por	sintomas	neurológicos.	A	taxa	de	m	ortalidade	é	inferior	a	3%.	CAPÍTULO	54	E	p	iá	e	m	io	lo	g	ia	Espécies	do	gênero	Angiostrongylus	têm	demonstrado	certo	grau	de	inespecificidade,	quanto	a	seus	hospedei	ros	defin	itiv	o	s	e
interm	ed	iário	s.	E	stes	helm	intos	têm	sido	observados,	tanto	na	natureza	quanto	em	infecções	experimentais,	parasitando	várias	espécies	de	roedores	e	moluscos.	As	angiostrongiloses	foram	diagnosticadas	em	pessoas	de	diferentes	idades,	gênero,	cor	e	grupos	socioeconômicos	de	áreas	urbanas	e	rurais.	Entretanto,	as	crianças	apresentam-se	mais
infectadas,	provavelmente,	pelo	hábito	de	levar	à	boca	objetos	ou	alim	entos,	que	podem	estar	contaminados.	
Tem	peratura,	um	idade	e	precipitação	pluviom	étrica	podem	interferir	na	epidemiologia	dessas	doenças.	O	frio	pode	inibir	o	desenvolvimento	larvar	do	parasita	enquanto	condições	ideais	de	tem	peratura	e	umidade	favorecem	a	locomoção	e	a	reprodução	do	molusco,	aumentando	a	chance	de	contato,	do	molusco	ou	de	suas	secreções,	com	o	homem.
O	desequilíbrio	ecológico,	como	o	uso	indiscriminado	de	agrotóxicos,	também	pode	interferir	no	ciclo	biológico,	uma	vez	que	elimina	predadores	e	parasitos	naturais	dos	moluscos,	com	consequente	aumento	populacional	destes	e	a	possibilidade	de	infecção	humana.	D	istrib	u	içã	o	G	eográfica	caso	de	meningoencefalite	por	A.	cantonensis,	em	Recife,
e	Achatina	fu	lic	a	infectadas	foram	encontradas,	recente	mente,	em	duas	localidades	do	estado	do	Rio	de	Janeiro	e	em	Joinville,	Santa	Catarina.	Em	decorrência	destes	achados	foram	pesquisados	o	entorno	de	32	portos	de	27	cidades	de	16	estados	brasileiros.	Desses,	foram	encon	trados	m	oluscos	com	larvas	de	A.	cantonensis	em	onze	portos	de	oito
Estados.	Larvas	de	A.	cantonensis	foram	observadas	nos	seguintes	moluscos:	Subiilina	octona	(Pará,	Pernam	buco,	Bahia,	São	Paulo),	Sarasinula	m	arginata	(Pará,	Bahia,	Espírito	Santo,	Rio	de	Janeiro,	São	Paulo),	A.	fulica	(Bahia,	Rio	de	Janeiro,	Paraná,	Santa	Catarina)	e	Bradybaena	similaris	(Bahia,	Santa	Catarina,	São	Paulo).	Acredita-se	que,	devido
às	lim	itações	diagnosticas,	essas	enfermidades,	provavelmente,	têm	sua	prevalência	subestimada.	P	r	o	fil	a	x	ia	O	esclarecim	ento	da	população	com	relação	ao	cui	dado	na	alimentação	com	verduras,	frutas	e	o	perigo	da	ingestão	de	moluscos	crus	são	as	melhores	medidas	pro	filáticas.	A	utilização	de	substâncias	de	baixo	custo,	aces	síveis	à
população	e	com	ação	deletéria	sobre	as	larvas,	como	o	vinagre	puro,	a	solução	de	sal	de	cozinha	saturado	e	o	hipoclorito	de	sódio	(1,5%	)	são	recom	endados	nas	áreas	endêmicas.	•	A	.	costaricensis	É	encontrado	desde	o	sul	dos	EUA	até	o	norte	da	Argentina,	ocorrendo	com	m	aior	frequência	na	América	Central,	principalm	ente	na	Costa	Rica.	Casos
de	angiostrongilose	abdominal	foram	notificados	nos	Estados	Unidos	da	América,	M	éxico,	Guatemala,	El	Salvador,	Nicarágua,	Panam	á,	G	uadalupe,	M	artinica,	V	enezuela,	A	rgentina	e	Zaire.	A	lém	desses	p	aíses,	a	ocorrência	do	parasito,	sem	evidência	de	infecção	hum	ana,	já	foi	observada	na	Colômbia,	no	Equador	e	no	Peru.	No	Brasil,	esta	doença
concentra-se	nas	regiões	Sul	e	Sudeste.	
A	maioria	dos	casos	localiza-se	no	noroeste	do	Rio	Grande	do	Sul	e	sudoeste	de	Santa	Catarina,	enquanto	outros	casos	já	foram	relatados	no	Paraná,	em	São	Paulo,	no	Distrito	Federal,	em	Minas	Gerais	e	no	Espírito	Santo.	•	A	.	cantonensis	É	relatado	princip	alm	en	te	no	sudeste	da	Á	sia,	no	Pacífico	e	na	Austrália,	embora	a	meningoencefalite
eosinofílica	tenha	sido	descrita	tam	bém	em	outras	regiões,	incluindo	Á	frica,	Caribe,	A	m	éricas	do	N	orte,	Central	e	Sul.	O	primeiro	registro	da	presença	de	A.	cantonensis	na	América	do	Sul	foi	em	2007,	após	a	notificação	de	casos	suspeitos	de	m	eningoencefalite	eosinofílica	no	Espírito	Santo.	Foi	identificada	a	presença	de	larvas	L3	em	molus	cos
terrestres	originários	deste	estado	e	de	São	Paulo,	Brasil.	O	primeiro	caso	humano	comprovado	da	América	do	Sul	foi	relatado,	no	Equador,	em	2009.	Foram	estudados	26	casos	de	m	eningoencefalite	eosinofílica,	descrevendo	o	primeiro	caso	de	A.	cantonensis,	em	material	obtido	de	necropsia	de	um	dos	pacientes.	Foi	relatado,	em	2009,	um
CAPÍTULO	54	M	a	m	m	o	m	o	n	o	g	a	m	u	s	la	ry	n	g	e	u	s	—	S	in	g	a	m	o	s	e	Alan	Lane	de	Melo	David	Pereira	Neves	I	n	tr	o	d	u	ç	ã	o	A	família	Syngamidae	contém	os	gêneros	Stephanurus	(S.	dentatus,	parasito	de	suínos),	Boydinema,	Cyathostoma	e	Syngamus	(parasitos	de	aves),	Mammomonogamus	e	Rodentogamus	(parasitos	de	várias	espécies	de
mamíferos.	Destes,	Cyathostoma,	Mammomonogamus,	Stephanurus	e	Syngamus	apresentam	maior	interesse	médico-veterinário	Syngamus	trachea	(Montagu,	1811),	é	parasito	de	sis	tema	respiratório	(traqueia)	de	aves.	Mammomonogamus	com	várias	espécies	encontradas	em	laringe	e	brônquios	de	vários	animais	silvestres	e	domésticos,	entre	eles,
bovinos,	caprinos,	roedores,	alguns	carnívoros,	primatas	e	ocasio	nalmente	do	ser	humano.	
Numerosos	casos	humanos	(cerca	de	uma	centena	relatados	para	o	Brasil,	países	do	Caribe,	continente	asiático),	causados	por	M	am	m	om	onogam	us	laringeus	Ryzhikovk,	1948	(tam	bém	denom	inado	Syn	gam	us	laryngeus	Railliet,	1899,	por	causa	de	sua	sem	e	lhança	com	S.	trachea),	foram	diagnosticados	nos	mais	diversos	países.	No	B	rasil,	até	o
presente,	foram	assi	nalados	cerca	de	25	casos	sendo	desde	o	segundo	relato	mundial,	em	1920,	a	associação	inequívoca	com	bovinos.	Em	vista	de	sua	grande	disseminação	entre	os	animais	e	a	dificuldade	de	diagnóstico	no	paciente,	é	provável	que	o	número	de	pessoas	parasitadas	em	nosso	meio	seja	muito	maior.	Os	pacientes	que	apresentam	o
parasito	(singamose	ou	mammomonogamose)	queixam-se	de	tosse	crônica	(4	a	6	meses),	muitas	vezes	com	fortes	acessos	de	tosse	e	eli	minação	de	catarro	sanguinolento,	principalmente	à	noite.	Ao	exame	rinolaringológico,	a	laringe	apresenta-se	muito	irritada.	Há	relatos	de	m	anifestações	asmáticas	também,	e	algumas	queixas	podem	levar	a	um
erro	de	diagnóstico,	sugerindo	tratar-se	de	pacientes	psiquiátricos.	M	o	r	fo	lo	g	ia	O	M.	laringeus	é	um	helminto	de	sexos	separados;	o	macho	mede	cerca	de	3	mm	e	a	fêmea	de	8	a	9	mm.	Têm	cor	averm	elhada	e	vivem	perm	anentem	ente	acasalados,	pois,	por	ser	menor,	o	macho	“segura”	a	fêmea	com	auxílio	de	uma	forte	bolsa	copuladora	na	região
da	vulva	que	se	situa	no	terço	anterior	do	corpo	da	fêmea,	assumido	o	casal	a	form	a	de	um	Y.	
A	cápsula	bucal	é	bem	desenvolvida,	munida	de	oito	dentes	em	sua	base.	Ovos	são	semelhantes	aos	dos	ancilostomídeos,	porém	com	membrana	dupla.	C	ic	lo	B	io	ló	g	ic	o	O	ciclo	evolutivo	de	M.	laringeus	ainda	não	está	de	todo	elucidado.	
A	credita-se	que,	tal	como	ocorre	em	S.	trachea,	fêmeas	fecundadas	colocam	ovos	com	uma	massa	de	células	que	podem	ser	eliminados	juntam	ente	com	as	secreções	do	sistem	a	respiratório	ou	então	deglutidos,	chegando	ao	exterior	nas	fezes,	onde	se	embrionam	e,	em	poucos	dias,	ocorre	a	eclosão	da	larva	infectante.	Essa,	para	continuar	o	ciclo,
deve	ser	ingerida	pelo	hospedeiro,	com	algum	alim	ento	ou	dentro	de	algum	invertebrado	(artrópode,	molusco)	que	pode	ter	ingerido	anteriormente	(hospedeiro	paratênico).	
Chega	ao	tubo	digestivo,	atravessa	a	mucosa	passando	então	à	corrente	sanguínea	e	alcança,	em	seguida,	pulmões	e	laringe,	hábitat	natural,	onde	então	completam	a	maturidade.	Em	S.	
trachea	o	ciclo	se	processa	em	cerca	de	3	semanas.	
Para	seres	humanos	o	tempo	de	evolução	ainda	não	é	conhecido	(inclusive	há	hipótese	de	que	o	ser	hum	ano	pode	ser	infectado	pelo	adulto),	mas	em	relatos	de	pacientes	os	primeiros	sintomas	parecem	ter	ocorrido	entre	1	a	2	semanas	após	a	infecção.	Pouco	se	conhece	sobre	a	patogenia	causada	pelo	para	sito.	N	a	maioria	dos	casos	humanos	em	que
se	identificou	o	parasito,	foi	a	presença	de	tosse	seca	crônica	que	pode	ser	mais	exacerbada	durante	a	noite	e	febre.	Relatos	de	expec	toração,	hemoptise,	dor	acompanhada	de	sensação	de	corpo	estranho	se	movendo	e	irritação	no	local	onde	se	encontram	os	parasitos,	leucocitose	e	eosinofilia	são	ocasionais.	514	ser	acidental,	normalmente	um	ou	dois
casais	podem	ser	encontrados	no	ser	humano.	O	exame	de	fezes	pode	revelar,	ocasionalmente,	a	presença	do	parasito	pelo	encontro	do	ovo	característico.	T	r	a	ta	m	e	n	to	Não	se	conhece	o	tratam	ento	por	quim	ioterápicos,	mas	é	provável	que	o	tiabendazol,	além	de	outros	medica	mentos	(cambendazol,	febendazol,	ivermectina,	levamisol)	que
atualmente	são	utilizados	para	tratamento	específico	de	aves	parasitadas	pelo	S.	trachea,	possam	surtir	algum	efeito	em	seres	humanos,	entretanto,	na	maioria	dos	casos,	quando	há	remoção	do	helminto,	o	quadro	clínico	desapa	rece	não	havendo	necessidade	de	se	fazer	tratamento	com	anti-helmíntico.	E	p	iá	e	m	io	lo	g	ia	Não	se	conhece	bem,	mas
em	todos	os	casos	os	pacien	tes	relatam	ter	contato	frequente	com	os	hospedeiros	usuais.	Como	ainda	o	ciclo	não	é	bem	conhecido	é	possível	que	a	transmissão	seja	pela	via	fecal-oral,	ou	seja,	a	ingestão	de	água	ou	alimento	contam	inado	por	fezes	contendo	ovos	embrionados	ou	larvas	recém	-eclodidas.	Também	existe	a	possibilidade	de	hospedeiros
de	transporte	(	moluscos,	insetos)	atuarem	na	transmissão	do	parasito.	
L	agoch	ilascaris	e	L	a	g	o	c	k	ila	s	c	a	rio	s	e	Dulcinea	Maria	Barbosa	Campos	Alverne	Passos	Barbosa	I	n	tr	o	d	u	ç	ã	o	Robert	T.	Leiper,	helm	intologista	da	Escola	de	M	e	dicina	Tropical	de	Londres	recebeu,	em	1909,	exemplares	de	um	Nematoda	da	família	Ascarididae	colhidos	de	abs	cessos	subcutâneos	de	dois	pacientes	naturais	de	Trinidad.	Ao
observar	o	material	recebido	supôs	tratar-se	de	formas	imaturas	de	Ascaris	lumbricoides.	Todavia,	ao	encontrar	ovos	no	útero	e	ob	serv	ar	um	espessam	ento	cu	ticular	logo	após	os	lábios	além	da	presença	de	interlábios	na	extremidade	anterior	do	verme	verificou	tratar-se	de	uma	nova	espécie.	A	configuração	dessas	estruturas	à	sem	e	lhança	de
lábios	leporinos	originou	a	descrição	da	espécie	Lagochilascaris	minor	(Leiper,	1909).	D	ia	g	n	ó	s	tic	o	Naquela	oportunidade,	Leiper	considerou	que	o	canal	alimentar,	provavelmente	de	um	carnívoro,	fosse	o	hábitat	deste	parasito;	segundo	este	autor,	o	encontro	do	parasito	em	abscessos	subcutâneos	dos	pacientes	de	Trinidad	seria	uma	evidência	de
que	outro	animal,	e	não	o	homem,	fosse	o	hospedeiro	natural	deste	helminto.	
Pelas	dificuldades	de	se	estabelecer	um	a	suspeita	clí	nica,	até	o	momento,	o	diagnóstico	humano	foi	feito	pela	eliminação	do	helminto	durante	um	forte	acesso	de	tosse	ou	remoção	do	verme	durante	o	exame	rinolaringológico.	
Por	Após	a	descrição	original	de	L.	minor,	outros	casos	da	infecção	humana	por	este	parasito	foram	relatados	em	Trinidad,	Tobago,	Suriname,	Venezuela,	Colômbia,	Costa	Rica,	Bolívia,	Paraguai,	México	e	Brasil.	
CAPÍTULO	54	Até	hoje,	não	se	conhece	o	hospedeiro	natural	deste	reiminto.	O	primeiro	caso	humano	brasileiro	foi	registrado	por	Artigas	e	cols.	(1968).	A	partir	desta	época,	vários	casos	ce	abscessos	purulentos	na	região	do	pescoço,	ouvido,	seios	nasais,	mastoide,	tecidos	de	rino	e	orofaringe,	região	sacra,	pulmões,	sistema	nervoso	central,	globo
ocular	e	alvéolo	centário	do	homem	foram	relatados.	Hoje,	o	Brasil	detém	:erca	de	90%	dos	registros	de	lagochilascariose	humana	mundial.	
í\	I	y	■	)	Poucos	são	os	registros	de	infecção	por	L.	minor	em	animais;	há	um	relato	em	cão	pastor	alemão	no	Brasil.	Em	gatos,	há	um	registro	de	infecção	natural	associada	a	um	caso	humano;	ambos,	homem	e	gato	doméstico,	eram	procedentes	de	uma	área	rural	no	Estado	do	Pará	-	Brasil.	N	o	gênero	L	agochilascaris,	além	de	L.	m	inor	são
conhecidas	quatro	espécies:	L	.m	ajor	(Leiper,	1910),	e	L.	
buckley	(Sprent,	1971),	parasitos	de	felídeos	silves	tres	que	eventualm	ente	infectam	cão	e	gato	doméstico.	L.	túrgida	(Stossich,	1902;	Travassos,	1924)	e	L.	sprenti	(Bowman	e	cols.,	1983),	parasitos	de	marsupiais.	V.	X	FICURA	54.7.	Extremidade	anterior	de	verme	adulto	de	Lago	em	preparação	corada	pelo	carmim.	Nas	setas	em	destaque	observar
os	lábios	(1),	o	sulco	pós-labial	(2)	e	o	interlábios	(3).	chilascaris	m	inor	Do	ponto	de	vista	médico	sanitário,	L.	minor	é	a	espé	cie	mais	importante	por	ser	o	agente	etiológico	da	lagochi	lascariose	humana.	M	o	r	fo	lo	g	ia	Com	o	outros	ascarídeos,	os	verm	es	adultos	de	L.	minor	apresentam	na	extremidade	anterior	três	lábios	dis	tintos	sendo	dois
subventrais	e	um	subdorsal;	os	três	lábios	encontram-se	separados	do	restante	do	corpo	por	um	espessamento	cuticular	à	sem	elhança	de	um	anel	denominado	sulco	pós-labial;	nessa	região	originam-se	os	interlábios	(Figura	54.7).	O	tubo	digestivo	é	constituído	por	esôfago,	intestino,	reto	e	ânus	ou	cloaca.	O	esôfago	tem	início	na	abertura	oral,	é
simples	e	de	natureza	muscular,	alargandose	em	direção	ao	intestino.	O	intestino,	representado	por	um	tubo	de	parede	fina,	termina	na	extremidade	posterior,	diferenciando-se	em	reto	e	ânus.	A	cutícula,	delicadamente	estriada	e	guarnecida	por	duas	asas	laterais,	tem	início	na	região	do	anel	nervoso,	estreita-se	em	direção	à	extremi	dade	posterior
do	corpo	do	helminto.	
Machos	M	edem	cerca	de	6,4	a	11,5	mm	de	com	prim	ento	e	apresentam	a	extrem	idade	posterior	recurvada	ventralm	ente.	O	aparelho	genital	é	constituído	por	testículos	enovelados,	vaso	deferente,	vesícula	seminal,	dueto	ejacu	lador	e	dois	espículos	de	tamanho	semelhante,	dotados	de	m	embrana	alar,	conjunto	este	que	desem	boca	na	cloaca;	dueto
ejaculador	cerca	de	duas	ou	três	vezes	maior	que	os	espículos	(Figura	54.8).	N	a	extremidade	posterior,	obser	vam-se	ainda	cerca	de	30	pares	de	papilas	pós-cloacais	e	5	a	6	pares	de	papilas	pré-cloacais.	F*em	ea	s	Comprimento	do	corpo	entre	5,5	a	13	mm.	Aparelho	genital	constituído	de	vulva,	vagina,	útero,	oviduto	e	ová	rios.	A	vulva	encontra-se
localizada	em	posição	posterior	CAPÍTULO	54	FIGURA	54.8.	Extremidade	posterior	de	verme	adulto	macho	de	Lagochilascaris	m	inor.	Notar	o	aspecto	recurvado	e	nas	indicações	das	setas	observar	o	dueto	ejaculador	(1)	e	o	par	de	espículos	exteriorizados	(2).	ao	meio	do	corpo	e	comunica-se	com	uma	vagina	relati	vamente	longa;	esta	se	diferencia
no	útero	que	é	único	em	sua	porção	anterior	e	depois	se	divide	em	dois	ramos	cujas	porções	terminais	comunicam-se	com	os	ovidutos	e	final	mente	ovários.	Útero	repleto	de	ovos.	O	vos	Arredondados,	de	casca	espessa	e	muito	semelhantes	aos	de	A.	lum	bricoides	apresentando,	contudo,	15	a	26	escavações	ou	reentrâncias	em	tom	o	da	linha
equatorial,	parâmetro	útil	na	diferenciação	das	duas	espécies	(Figura	54.9).	Ovos	de	L.	minor	resistem	por	um	período	de	24h	à	ação	de	solução	de	formaldeído	a	5,	10	e	20%,	ao	álcool	etílico	nas	concentrações	de	70	e	80°	GL	e	à	solução	de	sulfato	de	zinco	33%.	
Permanecem	viáveis	por	um	período	515	de	400	dias,	tanto	à	tem	peratura	am	biente	(20°	a	33°C),	como	4°C.	São	sensíveis	por	24h	à	solução	de	lugol	nas	concentrações	de	3,	6,	12,	25,	50	e	100%,	às	temperaturas	de	70,	80	e	90°C	e	ao	congelamento	a	-10°C.	Ovos	obtidos	de	secreções	purulentas	de	pacientes	infectados	medem	40x44	a	4252	pm
(Figura	54.10).	•	Larvas	de	Primeiro	Estádio	Por	m	itoses	sucessivas	há	formação	de	dois,	quatro,	oito,	16,	32	blastômeros	e	após	1	semana,	as	larvas	podem	ser	encontradas	no	interior	de	ovos	de	L.	minor.	Por	com 	pressão	exercida	sobre	os	ovos	entre	a	lâmina	e	a	lamínula,	eclodem	as	larvas	de	primeiro	estádio.	Estas	medem	apro	xim	adam	ente
300	pm	de	com	prim	ento	e	são	dotadas	de	uma	única	cutícula.	O	tubo	digestivo	é	constituído	por	um	esôfago	que	se	inicia	na	extremidade	anterior	do	corpo	da	larva;	a	este	seguem-se	o	intestino,	o	reto	e	o	ânus.	•	Larvas	de	Segundo	Estádio	São	observadas	entre	10	a	15	dias	de	desenvolvimento	em	solução	de	formol	a	1%.	M	edem	cerca	de	400	pm
de	comprimento.	São	dotadas	de	uma	única	cutícula	que	se	apresenta	geralmente,	descolada	nas	extremidades	anterior	e	posterior	do	corpo	da	larva.	O	tubo	digestivo	é	seme	lhante	ao	do	estádio	anterior.	Larvas	de	Teerceiro	Estádiio	São	encontradas	entre	15	a	21	dias	de	observação;	me	dem	aproximadamente	600	pm	de	comprimento;	as	larvas,
eclodidas	por	compressão	exercida	sobre	ovos	entre	lâmina	e	lamínula,	apresentam	duas	cutículas	nitidamente	desco	ladas	nas	extremidades	anterior	e/ou	posterior;	a	presença	das	duas	cutículas	caracteriza	o	terceiro	estádio	larval;	no	ápice	da	extremidade	posterior	há	uma	protuberância	termi	nal	em	forma	de	“botão”	oriunda	de	um
estrangulamento	na	cutícula	da	larva;	esôfago,	intestino,	reto	e	ânus	semelhan	tes	aos	estádios	precedentes	(Figura	54.11).	
•	Larvas	de	Q	uarto	Estádio	FIGURA	54.9.	Ovo	não	embrionado	de	Lagochilascaris	m	inor	ao	exame	direto	de	fezes	corado	pelo	lugol.	A	seta	destaca	uma	das	escavações	presentes	na	casca	do	ovo.	M	edem	8,41	a	13,86	mm	de	com	prim	ento.	D	ife	renciam-se	da	fase	anterior	pela	presença	de	dois	lábios	subventrais,	um	lábio	subdorsal	além	de	um
discreto	sulco	pós-labial.	O	tubo	digestivo	é	semelhante	ao	da	fase	ante	rior.	
A	larva	de	quarto	estádio	fêmea	apresenta	a	vulva	se	comunicando	com	a	vagina	que,	por	sua	vez,	diferencia-se	nas	prim	eiras	ram	ificações	uterinas.	N	a	larva	de	quarto	s*	H	v	■-	.	á	§	T	:*)	«	v	*N	*S	J	V	-	'	n	n	-	■	\	\	/	FIGURA	54.11.	Larva	de	terceiro	estádio	de	Lagochilascaris	m	i	eclodida	por	leve	compressão	entre	lâmina	e	lamínula.	Na
extremidade	posterior	do	parasito,	em	evidência	uma	das	cutículas	resultantes	das	mudas	larvárias	(1)	e	o	característico	botão	terminal,	característica	diferencial	das	larvas	de	terceiro	estádio	(2).	nor	FIGURA	54.10.	Ovo	não	embrionado	de	Lagochilascaris	m	inor	ao	exame	direto	a	fresco	de	secreção	colhida	de	tumoração	da	região	cervical	de
paciente	infectado.	Notar	como	as	escava	ções	podem	ser	mais	nítidas	neste	tipo	de	amostra.	516	CAPITULO	54	>4	estádio	m	acho	o	prim	órdio	dos	espículos	é	claram	ente	visível	na	região	da	extrem	idade	posterior.	A	formação	das	prim	eiras	alças	testiculares	tem	início	na	região	que	corresponde	cerca	de	um	terço	do	comprimento	do	corpo.	B	io	lo
g	ia	H	á	b	ita	t	O	parasito	representado	por	diversas	fases	evolutivas	de	seu	ciclo	evolutivo	tem	sido	encontrado	em	abscessos	subcutâneos	da	região	cervical	(Figura	54.12),	mastoiderino	e	orofaringe	(tonsila,	fossa	periam	igdaliana,	tecidos	vizinhos),	ouvido	médio,	seios	nasais,	pulmões,	sistema	nervoso	central,	região	sacra,	globo	ocular	e	alvéolo
dentá	rio	do	homem,	ou	seja,	em	localizações	diferentes	do	tubo	digestório,	hábitat	normal	dos	outros	ascarídeos.	Ciclo	E	vo	lu	tivo	E	x	p	e	rim	e	n	ta	l	e	M	eca	n	ism	o	s	d	e	T	ra	n	sm	issã	o	Smith	e	cols.	(1983),	formularam	a	hipótese	de	que	o	homem	se	infectaria	por	L.	minor	ao	ingerir	came	crua	ou	mal	cozida	de	mamíferos	contendo	larvas
encapsuladas	do	parasito.	Campos	e	cols.	(1989,	1990,	1992),	confirmaram	a	referida	hipótese	quando	descreveram	o	ciclo	biológico	de	L.	minor,	utilizando	um	modelo	experimental	constituído	por	camundongo	e	gato	doméstico.	M	ediante	estes	estu	dos	relataram	a	ocorrência	de	duas	mudas	cuticulares	e	o	desenvolvimento	da	larva	de	terceiro
estádio	no	interior	de	ovos	de	L.	minor.	Em	camundongos	inoculados	com	ovos	infectantes,	por	via	oral,	observaram	a	eclosão	de	larvas	no	FIGURA	54.12.	Tumoração	em	região	cervical	de	paciente	com	lagochilascariose	procedente	do	estado	do	Pará.	Notar	a	secre	ção	seropurulenta	em	gotejamento	(1).	O	aspecto	da	borda	da	lesão	pode	se
assemelhar	às	ulcerações	da	leishmaniose	tegumentar	americana.	I	CAPÍTULO	54	intestino,	a	migração	para	o	fígado	e	os	pulmões	e	o	encistamento	na	musculatura	esquelética	e	no	tecido	subcutâneo	(Figura	54.13).	A	utilização	da	via	hematogênica	por	larvas	de	terceiro	estádio	de	L.	minor	em	camundongos,	hospe	deiros	intermediários,	foi
confirmada	por	Semerene	e	cols.	(2004).	Estes	autores	observaram	que	as	larvas	eclodidas	dos	ovos	alcançaram	o	fígado	pela	veia	porta.	Através	da	grande	circulação,	alcançaram	a	musculatura	esquelética,	o	tecido	subcutâneo,	o	pâncreas,	a	gordura	perirrenal	e	as	demais	localizações.	Com	referência	às	demais	etapas	do	ciclo	evolutivo,	Campos	e
cols.	(1992),	observaram	que	em	gatos	inoculados	com	ovos	infectantes,	o	parasito	não	alcança	a	maturidade	sexual.	Porém	,	em	gatos	alim	entados	com	carcaças	de	camundongos	infectados,	as	larvas	de	terceiro	estádio	eclo	dem	dos	cistos	no	estômago,	migram	para	as	porções	supe	riores	do	tubo	digestório,	alcançam	a	fase	adulta	em	tecidos	da
orofaringe	(lesões	uni	e	bilaterais	no	palato,	tonsila,	faringe	respiratória)	linfonodos	cervicais,	tecido	do	pescoço,	mandíbula,	seios	nasais,	ouvido,	alvéolo	dentário,	pulmões	e	cérebro.	
Ovos	do	parasito	podem	ser	encontrados	no	local	das	lesões	e	em	fezes,	quando	abscessos	de	orofaringe	ori	ginam	fístulas	para	a	luz	do	tudo	digestivo.	Dessa	forma,	camundongos	atuam	como	hospedeiros	intermediários,	e	gatos,	como	hospedeiros	definitivos	do	verme	(Figura	54.14).	Paçô	e	cols.	(1999),	observaram	que	os	roedores	sil	vestres



Dasyprocta	agoiiti	(cutia),	Cavia	porcellus	(preá)	e	Calomys	callosus	respondem	à	infecção	experim	ental	FIGURA	54.13.	Necropsia	aos	13	meses	após	a	infecção	expe	rimental	de	camundongo	isogênico	da	linhagem	C57BL/6	por	via	oral	com	2.000	ovos	infectantes	de	Lagochilascaris	minor.	Observar	a	distribuição	dos	nódulos	granulomatosos	no
tecido	subcutâneo	e	na	musculatura	esquelética.	517	FIGURA	54.14.	Ciclo	biológico	de	Lagochilascaris	minor.	(1)	ovo	não	embrionado	eliminado	para	o	meio	ambiente	através	dos	deje	tos	do	hospedeiro	definitivo	(A).	(2,	3	e	4)	Ovos	em	fase	de	divisão.	(5)	Larva	de	primeiro	estádio	no	interior	do	ovo.	(6)	Larva	de	segundo	estádio	no	interior	do	ovo.	(7)
larva	de	terceiro	estádio	(L3)	no	interior	do	ovo	infectante	sendo	deglutido	pelo	hospedeiro	intermediário	(B).	(8)	Larvas	L3	eclodidas	dos	ovos	invadindo	a	mucosa	intestinal.	(9)	Larvas	L3	em	migração	alcançando	o	fígado	pelo	sistema	porta.	(10)	Larvas	L3	em	migração	no	pulmão.	(11)	Larvas	L3	encistadas	na	musculatura	e	no	tecido	subcutâneo.
(12)	Camundongo	infectado	ingerido	pelo	hospedeiro	definitivo	(A).	(13)	No	estômago,	larvas	L3	encistadas	eclodindo	dos	nódulos	e	migrando	pelo	esôfago.	Início	das	mudas	larvárias	para	o	quarto	estádio.	(14)	Vermes	adultos	em	tecidos	da	rino	e	orofaringe,	acasalamento	e	posterior	início	da	oviposição.	(15)	Ovos	deglutidos	atravessando	o	trato
digestivo	e	alcançando	o	meio	externo	junto	com	os	dejetos	fecais	do	hospedeiro.	518	por	L.	minor	de	maneira	semelhante	ao	camundongo,	hos	pedeiro	interm	ediário	experim	ental.	Vermes	adultos	são	encontrados	em	tecidos	de	gatos	alimentados	com	carcaças	de	roedores	infectados.	Os	resultados	obtidos	por	Campos	e	cols.	(1992)	e	Paçô	e	cols.
(1999),	sugerem	que	roedores	silvestres	possam	atuar	como	hospedeiros	intermediários	ou	hospedeiros	paratênicos	de	L.	minor	na	natureza	e	ser	vir	como	fonte	de	infecção	para	o	homem,	um	a	vez	que	algumas	destas	espécies	são	empregadas	como	alimento	em	regiões	de	ocorrência	da	doença.	Esses	dados	confirmam	a	hipótese	formulada	por
Smith	e	cols.	(1983),	de	que	a	infecção	humana	seja	decorrente	da	ingestão	de	carne	crua	ou	mal	cozida	do	hospedeiro	intermediário,	contendo	larvas	infectantes	do	parasito.	
A	infecção	experimental	em	gatos	resulta	na	formação	de	massas	tumorais	e,	eventualmente,	observam-se	verda	deiros	túneis	resultantes	da	migração	de	L.	minor	através	dos	tecidos	do	hospedeiro.	Ovos	podem	ser	encontrados	no	local	das	lesões	ou	em	fezes,	quando	abscessos	de	rino	e	orofaringe	originam	pertuitos	para	a	luz	do	tubo	digestivo.	Cam
pos	e	cols.	(1992)	acreditam	que	com	ponentes	do	trato	digestivo	de	carnívoros	inviabilizem	as	larvas	de	terceiro	estádio	do	interior	de	ovos	de	L.	minor,	acreditam,	ainda,	que	a	passagem	do	parasito	pelo	organismo	do	hos	pedeiro	intermediário	seja	essencial	no	sentido	de	conferir	às	larvas	maior	resistência,	facilitando	por	conseguinte	seu
desenvolvimento	posterior.	Na	primoinfecção,	o	hospedeiro	intermediário	desempenha	um	papel	importante	no	desen	volvimento	do	parasito.	Patogfenia	A	ocorrência	do	ciclo	autoinfectante	tem	sido	relatada	tanto	na	infecção	humana	quanto	animal.	
Campos	e	cols.	(1992)	e	Barbosa	(1996),	registraram	o	encontro	de	vermes	adultos,	ovos	embrionados	e	em	várias	fases	de	segmenta	ção,	assim	como	larvas	de	terceiro	estádio	em	tecidos	do	pescoço	e	pulmões	de	gatos	infectados	experimentalmente.	Conceitua-se	lagochilascariose	como	infecção	causada	por	vermes	do	gênero	Lagochilascaris.	Entre
as	espécies	conhecidas,	apenas	L.	minor	tem	sido	incriminado	como	agente	etiológico	desta	patologia.	Há	aspectos	totalmente	desconhecidos	no	que	diz	res	peito	à	interação	entre	o	hospedeiro	humano	e	L.	minor,	especialmente	na	fase	inicial	da	doença.	Em	uma	fase	mais	CAPÍTULO	54	avançada	da	infecção,	surgem	no	homem	lesões	tumorais
(nódulos	abertos	ou	fechados)	nas	regiões:	cervical	retroauricular,	mastoide,	conduto	auditivo,	seios	paranasais,	rino	e	orofaringe,	sistema	nervoso	central	e	pulmões.	A	lesão	tumoral,	encontrada	na	região	cervical,	sob	forma	de	pseudocisto,	nódulo	ou	abscesso,	apresenta-se	com	um	diâmetro	de	5	a	12	cm;	é	dolorosa,	de	consistência	dura,	com
bordas	indefinidas;	quando	fistulizada,	drena	material	seropurulento,	fétido,	contendo	ovos,	larvas	e	vermes	adultos.	Após	um	minucioso	levantamento	dos	casos	de	infecção	humana	por	L.	minor,	Fraiha	e	cols.	(1989)	observaram	que	aproximadamente	59%	das	lesões	se	localizam	na	região	cervical.	Sem	dúvida,	estes	dados	refletem	alguns	aspectos
relacionados	com	a	facilidade	de	diagnóstico	nesta	localiza	ção,	em	detrimento	de	infecções	em	rino	e	orofaringe.	Trata-se	de	uma	doença	de	evolução	crônica	cujo	pro	cesso	infeccioso	pode	persistir	por	vários	anos,	sobretudo	quando	o	verme	se	aloja	no	tecido	subcutâneo	do	pescoço,	seios	paranasais	e	mastoide.	Um	exemplo	desta	natureza	foi
relatado	por	Sprent	(1971),	em	paciente	natural	de	Tobago,	com	infecção	que	se	prolongou	por	20	anos,	envol	vendo	comprometimento	cervical,	retrofaringeano	e	nasal.	Campos	e	cols.	(1995),	tam	bém	registraram	um	caso	de	tumoração	na	região	cervical,	com	eliminação	de	vermes	através	do	abscesso,	cavidades	oral	e	nasal	por	um	período	de	6
anos	em	paciente	natural	do	estado	do	Pará	-	Brasil.	
ejei	de	(	12	)	irmação	;	verdaatravés	•ados	no	ie	rino	e	igestivo.	relatada	s	e	cols.	e	vermes	;gmenta:cidos	do	talmente.	:ão	causada	as	espécies	nado	como	que	diz	rese	L.	minor,	na	fase	mais	CAPÍTULO	54	N	a	literatura	há	registros	da	intensa	capacidade	migra:oria	de	L.	
minor	por	diferentes	tecidos	de	seus	hospedeiros,	superando	até	mesmo	o	tecido	ósseo.	Barbosa	e	cols.,	2006,	dentificaram	uma	metaloprotease	produzida	por	larvas	de	:erceiro	estádio	de	L.	minor	com	atividade	sobre	o	fibrinogêmo	e	o	colágeno	nativo.	Estes	resultados	sugerem	que	esta	oroteinase	possa	facilitar	a	evasão	do	parasito	aos	mecanis	mos
hemostáticos	e	a	migração	pelos	tecidos	do	hospedeiro	-través	da	hidrólise	do	colágeno	da	matriz	extracelular.	Admite-se	que	a	cronicidade	da	doença	seja	resultante	do	desencadeamento	dos	mecanismos	de	infecção	obserados	tanto	no	hom	em	quanto	no	hospedeiro	definitivo	experimental.	A	multiplicação	do	parasito	nos	tecidos	do	•	:spedeiro
caracteriza	o	fenômeno	da	autoinfecção.	Em	cortes	histológicos	de	pele,	tecido	subcutâneo	e	infonodos	da	região	cervical,	observam	-se:	epiderme	:	:m	áreas	de	atrofia	leve	e	hiperplasia	regular;	derme	com	rresen	ça	de	granulom	as	tipo	corpo	estranho	contendo	no	centro	fragm	entos	de	verm	es	circundados	por	manto	info-histiocitário,	infiltrado
inflamatório	mononuclear	do	rp	o	linfo-histioplasmocitário	difuso	e	acentuado;	presença	de	áreas	de	fibroplasia	moderada	e	focos	de	necrose.	Em	cortes	de	linfonodos,	os	folículos	linfoides	podem	apresenu	r	tamanho	variável	com	centro	germinativo	hiperplásico,	ire	as	de	necrose	e	granulomas	idênticos	aos	observados	na	epiderme	e	na	derme.	Em
cortes	histológicos	de	material	obtido	de	pescoço	ce	paciente	infectado	relatou-se	a	presença	de	secções	do	•erme	em	diferentes	estágios	evolutivos	no	centro	de	vários	granulomas,	além	de	ovos	no	interior	de	células	gigantes	co	tipo	corpo	estranho	ou	no	interior	de	microabscessos.	Ovos	em	grande	quantidade,	muitos	já	embrionados,	:	:>ram
encontrados	no	interior	de	microabscessos	ou	granu-	:	í	=!TUL0	54	lomas	em	cortes	pulmonares	de	paciente	que	foi	ao	óbito	por	lagochilascariose;	além	de	ovos,	foram	vistos	cortes	de	vermes	no	centro	de	estruturas	granulomatosas	ou	de	áreas	de	necrose	e	restos	larvários	em	espessos	anéis	de	tecido	fibroso;	no	resto	do	parênquima	pulmonar	os
alvéolos	mostravam-se	em	grande	parte	repletos	de	histiócitos	vacuolizados,	neutrófilos	e	fibrina;	ao	redor	dos	brônquios,	que	apresentavam	lesão	severa	com	presença	de	exsudato	na	luz,	foram	observadas	coleções	de	linfócitos	e	plasmócitos.	Os	autores	observaram	a	ocorrência	do	ciclo	autoinfectante	e	cham	am	a	atenção	para	a	ausência	de
eosinófilos	nos	tecidos	e	no	sangue	periférico.	E	p	iá	e	m	io	lo	g	ia	A	lagochilascariose	humana	é	uma	parasitose	restrita	à	região	neotropical.	Tem	sido	assinalada	no	México,	na	C	osta-Rica,	na	Venezuela,	na	Colôm	bia,	em	Trinidad	e	Tobago,	no	Suriname,	no	Paraguai,	na	Bolívia,	no	Equador	e	no	Brasil	onde	92%	procedem	da	Amazônia	legal	isto	é,
dos	estados	do	Pará,	do	Tocantins,	do	Acre,	de	Rondônia	e	do	Mato	Grosso.	A	maior	concentração	dos	casos,	regis	trados	na	literatura,	ocorre	no	sudeste	do	estado	do	Pará	e	no	norte	do	estado	do	Tocantins,	na	região	que	corresponde	aos	vales	dos	rios	Araguaia	e	Tocantins.	Perm	anecem	desconhecidos	os	fatores,	presentes	na	área	neotropical	que
propiciam	a	transmissão	desta	doença.	Se	o	canal	alim	entar	de	carnívoros	constitui	o	hábitat	norm	al	deste	verm	e,	ovos	elim	inados	nas	fezes	do	hospedeiro	natural	infectado	poderão	contaminar	o	solo.	Roedores	silvestres,	hospedeiros	intermediários	ou	paratênicos	tomam-se	passíveis	de	se	infectar	ingerindo	ovos	embrionados	presentes	no	meio
ambiente.	
Por	consequên	cia,	tais	animais	podem	desempenhar	um	papel	importante	na	cadeia	epidemiológica	desta	doença.	Doenças	tropicais	negligenciadas	(NTD)	constituem	um	termo	utilizado	para	caracterizar	um	grupo	de	doenças	crônicas	debilitantes	de	origem	parasitária,	virai,	bacteriana,	fúngica	que	se	associam	às	condições	de	vida	na	pobreza	em
países	em	desenvolvimento.	A	lagochilascariose,	infec	ção	causada	por	L.	minor,	não	consta	entre	as	doenças	negligenciadas,	embora	se	enquadre	perfeitam	ente	nesta	condição.	Acomete	pessoas	que	vivem	em	precárias	condi	ções	de	vida,	que	habitam	no	meio	silvestre	e	se	alimentam	de	carne	crua	ou	mal	cozida	de	roedores	silvestres,	utiliza	dos
como	alimento	e	naturalmente	infectados	pelo	parasito.	Levando-se	em	consideração	os	trabalhos	anterior	m	ente	m	encionados,	a	ingestão	de	carne	crua	ou	mal	cozida	de	roedores	silvestres,	contendo	larvas	encistadas	do	parasito,	deve	constituir	fator	de	risco	para	a	aquisição	da	lagochilascariose.	A	migração	humana	dos	centros	urbanos	para	o
campo,	num	processo	inverso	ao	êxodo	rural,	con	tribui	sem	dúvida	para	o	incremento	da	casuística	humana	nesta	enfermidade.	D	ia	g	n	ó	s	t	ic	o	C	l	ín	ic	o	Raramente,	o	diagnóstico	clínico	é	realizado	na	fase	inicial	da	doença.	Por	razões	provavelmente	de	natureza	econômica,	os	indivíduos	infectados	procuram	assistência	519	médica	em	uma	fase
mais	avançada	da	doença.	Em	casos	de	lagochilascariose	nos	pulmões	e	no	sistema	nervoso	cen	tral,	muitas	vezes	o	diagnóstico	só	é	esclarecido	à	autópsia.	
Elavendo	comprometimento	da	região	cervical,	alguns	pacientes	relatam	o	surgimento	de	tumoração	inicialmente	pequena,	não	dolorosa	e	não	fistulizada;	com	a	evolução	da	doença	a	tumoração	toma-se	dolorosa,	ocorrendo	fistulação	espontânea	com	drenagem	de	material	purulento	e	elimina	ção	de	pequenos	vermes	de	cor	branca	através	da	lesão.
O	aspecto	das	lesões	sugere	que	se	estabeleça	o	diagnóstico	diferencial	entre	lagochilascariose	com	adenites	piogênicas,	actinomicose,	paracoccidioidomicose,	tuberculose	ganglio	nar	e	leishmaniose.	A	migração	do	parasito,	através	dos	tecidos,	origina	lesões	secundárias	próximas	ou	bem	distantes	do	abscesso	inicial,	formando	verdadeiros	túneis	nos
tecidos	comprome	tidos.	Há	relatos	do	encontro	de	apenas	um	nódulo	fistulizado	no	pescoço	à	época	do	diagnóstico	e	meses	mais	tarde	vermes	são	expulsos	através	da	cavidade	oral	e	do	conduto	auditivo,	apesar	do	uso	de	anti-helm	ínticos.	A	bscessos	crônicos	de	conduto	auditivo	(otorreia	purulenta	por	1	ou	2	anos)	e	tumoração	dolorosa	na	região
mastóidea	podem	evoluir	para	comprometimento	neurológico.	Há	relato	de	paciente	que	apresentava	volum	osa	tum	oração	cervical,	envolvim	ento	de	m	astoide	e	ouvido	médio,	seguido	de	franco	acometimento	do	sistema	nervoso	central,	caracte	rizado	por	distúrbios	de	marcha	e	ataxia	cerebelar.	Em	alguns	casos,	lesões	de	ouvido	e	mastoide	se	es-
tendem	para	a	base	do	crânio	com	desenvolvim	ento	de	abscessos	extradurais	e	episódios	de	rigidez	de	nuca;	a	fase	precedente	pode	ser	caracterizada	por	história	de	zumbido	no	ouvido,	otalgia	intensa	com	irradiação	de	dor	para	a	hemiface	e	eliminação	de	vermes	através	da	cavidade	oral.	Em	outras	circunstâncias,	abscessos	de	mastoide	e	ouvido
médio	podem	desencadear	m	anifestações	neurológicas,	caracterizadas	por	cefaleia	e	crises	convulsivas;	admite-se	que	sejam	decorrentes	de	esclerose	e	diminuição	da	pneumatização	da	mastoide,	destruição	de	elementos	do	ouvido	médio	e	interno	com	extensa	inflamação	do	osso	temporal,	avançando	para	o	cavum	e	o	interior	do	crânio.	520	grafia
computadorizada,	biópsia	estereotáxica	transnasal	e	estudo	radiológico	do	canal	raquiano.	Houve	relato,	por	parte	da	progenitora	da	paciente,	de	história	de	saída	de	verm	es	pela	cavidade	oral.	
O	autor	alerta	para	a	im	por	tância	do	diagnóstico	diferencial	entre	lagochilascariose	e	outras	enfermidades	que	originam	lesões	na	base	do	crânio	como:	meningeoma,	cistos	epidermoides,	granulomas	de	colesterol,	condroblastoma,	teratoma	benigno,	craniofaringeoma	de	baixa	malignidade,	mixoma	cardíaco	metastático	e	adenoma	de	hipófise.	O
comprometimento	neurológico	por	L.	minor	pode	desencadear	outras	manifestações	como	crises	convulsivas,	paresia	à	esquerda,	confusão	mental	em	que	o	indivíduo	perde	as	condições	de	informar	dados	de	natureza	pessoal	e	até	de	se	situar	em	seu	eixo	familiar.	Com	este	quadro	clínico,	bastante	alegre,	confusa,	verbalizando	muito,	foi	admitida	no
Hospital	da	Clínicas	da	UFG	a	paciente	AMF,	de	47	anos	de	idade,	procedente	de	Xinguara	(PA),	região	em	que	ocorrem	vários	casos	de	lagochilascariose.	Não	havia	tum	orações	na	região	cervical	e	tecidos	vizinhos.	O	diagnóstico	da	doença	foi	esclarecido	por	associação	entre	radiografia	do	tórax,	tomografia	computadorizada	do	crânio,	presença	de
ovos	de	L.	
minor	em	amostras	fecais	e	informação	prestada	por	seus	familiares	de	eliminação	esporádica	de	vermes,	até	oito	exemplares	através	da	cavi	dade	oral.	Quadros	de	tonsilite	crônica	acompanhada	da	sensa	ção	de	vermes	em	movimento	na	garganta,	eliminação	de	vermes	através	da	boca,	sensação	de	deglutição	de	vermes,	cefaleia,	otalgia,	perda	da
audição,	fraqueza	geral	podem	ser	observados	em	infecções	de	tonsila	e	ouvido	médio.	E	imperioso	estabelecer-se	o	diagnóstico	diferencial	de	otites,	mastoidites,	sinusites,	tonsilite	por	Lagochilascaris	minor	e	outras	etiologias;	o	clínico,	sobretudo	o	otorrinolaringolo	gista	e	o	neurologista,	que	lidam	com	pacientes	procedentes	de	região	neotropical,
devem	valorizar	a	informação	de	elim	inação	de	vermes	através	dos	seios	nasais,	boca	ou	conduto	auditivo.	Há	um	relato	de	pneumonite	acompanhada	de	febre	e	dispneia	que	evoluiu	para	cianose,	insuficiência	respirató	ria	e	óbito	em	pouco	menos	de	3	meses	após	o	início	dos	sintomas.	
Apesar	dos	esforços	empreendidos,	a	paciente	foi	ao	óbito.	E	im	portante	estabelecer-se	o	diagnóstico	diferencial	de	insuficiência	respiratória	por	lagochilasca	riose	e	doença	granulom	atosa	pulm	onar	por	tuberculose	miliar	ou	infecção	fúngica.	Os	sintom	as	e	a	gravidade	da	doença	dependem	da	localização	do	parasito,	da	carga	parasitária	e
certamente	da	resposta	imune	do	hospedeiro	em	permitir,	minimizar	ou	bloquear	os	processos	patogênicos,	bem	como	o	surgimento	de	novas	lesões.	Do	ponto	de	resposta	imune,	há	um	regis	tro	de	deficiência	tanto	da	resposta	celular	quanto	humoral	em	paciente	resistente	à	terapêutica.	A	lguns	pacientes	apresentam	um	bom	estado	geral,
entretanto,	não	são	raros	os	casos	de	edemas	de	membros	inferiores,	palidez,	baixo	peso	e	verdadeiros	quadros	de	desnutrição.	
E	x	a	m	e	P	arasitológico	O	diagnóstico	clínico	é	notadamente	difícil	em	casos	de	comprometimento	do	sistema	nervoso	central,	pulmões	ou	mesmo	rino	e	orofaringe	na	ausência	de	tum	orações	nas	regiões	cervical,	retroauricular	e	mastoide.	Com	esta	caracterização,	há	um	relato	de	cefaleia	súbita,	dispneia,	rigidez	de	nuca,	tetraparesia	com
predomínio	nos	membros	inferiores	e	sinais	de	irritação	meníngea	em	paciente	de	14	anos	de	idade.	A	etiologia	da	doença	só	foi	esclarecida	no	quarto	dia	que	antecedeu	ao	óbito	com	auxílio	de	tomo-	O	exame	parasitológico	baseia-se	na	identificação	de	vermes	adultos,	ovos	e	larvas	comumente	encontrados	no	local	das	lesões;	um	a	vez	colhidos	dos
abscessos,	tanto	as	larvas	quanto	os	vermes	adultos	devem	ser	fixados	em	solução	de	formalina	a	10%	a	quente	ou	solução	de	Railliet	e	Henry.	Após	a	fixação,	devem	ser	clarificados	em	ácido	acético	e	creosoto	de	Faia	ou	lactofenol	de	Aman.	Os	crité	rios	empregados	no	diagnóstico	parasitológico	de	L.	minor	encontram-se	explicitados	em
“morfologia”.	D	ia	g	n	ó	s	tic	o	L	a	b	o	r	a	to	r	ia	l	CAPÍTULO	54	pode	.	sensaação	de	vermes,	podem	aédio.	E	le	otites,	minor	e	iringolocedentes	íação	de	boca	ou	le	febre	e	respiratónício	dos	.	paciente	agnóstico	achilascaberculose	ção	de	dos	no	.	tanto	ios	em	Railliet	a	ácido	)s	crité.	minor	CAPÍTULO	54	A	instalação	do	parasito	nos	tecidos	da	região
cervical,	retroauricular	e	mastoide	facilita	o	diagnóstico	uma	vez	que	no	local	da	lesão	são	encontradas	todas	as	fases	do	ciclo	evolutivo	do	helminto.	Entretanto,	não	é	raro	o	parasito	se	instalar	em	tecidos	de	rino	e	orofaringe,	oportunidade	em	que	ovos	podem	ser	expulsos	através	das	fezes,	quando	as	lesões	se	fístulizam	para	a	luz	do	tubo	digestivo;
no	laboratório	clínico,	ao	se	empregar	o	método	de	sedimen	tação	espontânea	em	amostras	fecais,	é	fundamental	que	se	estabeleça	o	diagnóstico	diferencial	entre	ovos	de	L.	minor	com	ovos	de	Ascaris	lumbricoides.	Os	últimos	apresen	tam	a	membrana	da	casca	de	forma	mamilonada,	medem	cerca	de	70	|am	de	comprimento	por	35-50	pm	de	largura;
ovos	de	L.	minorsão	menores,	medem	40-44	a	42-52	um	e	apresentam	15-26	depressões	em	tomo	da	linha	equatorial;	recomenda-se	maior	rigor	na	microscopia	de	ovos	dada	a	semelhança	entre	as	duas	espécies,	sobretudo	em	se	tra	tando	de	suspeita	de	infecção	por	L.	minor.	Ovos	podem	ser	encontrados	em	material	de	secreção	pulmonar,	seios
nasais	e	exudato	de	conduto	auditivo	na	dependência	da	localização	do	abscesso.	
A	inda	não	há	m	étodos	sorológicos	disponíveis	no	diagnóstico	da	lagochilascariose;	esta	é	uma	urgência	que	se	im	põe,	dadas	as	lim	itações	existentes	no	diagnóstico	parasitológico,	especialmente	quando	o	helminto	se	instala	em	localizações	em	que	não	há	eliminação	de	ovos,	larvas	e	vermes	adultos	através	de	secreções.	Em	pregando	antígeno
proteico	de	larvas	de	terceiro	estádio	pelo	método	ELISA,	Caldeira	e	cols.	(em	publica	ção),	observaram	a	cinética	de	anticorpos	IgM,	IgG	e	IgA	em	camundongos	infectados	experimentalmente,	até	720	dias	após	a	inoculação	com	ovos	de	L.	
minor.	Observaram	um	padrão	semelhante	na	elevação	e	na	redução	de	anticor	pos,	observações	estas	que	podem	ser	empregadas	para	fins	de	diagnóstico	sorológico	da	infecção.	FIGURA	54.15.	Exame	histopatológico	de	biópsia	de	tumoração	de	paciente	com	lagochilascariose.	Notar	os	cortes	transversais	do	parasito	no	interior	de	uma	reação
granulomatosa.	Material	corado	pela	hematoxilina-eosina.	saliências	correspondem	aos	cordões	laterais.	N	a	região	do	cordão	lateral	estão	presentes	as	asas	laterais;	estas	têm	forma	de	um	triângulo.	O	sistema	muscular,	constituído	por	num	erosas	células	bastante	unidas	umas	às	outras,	situa-se	logo	após	a	hipoderme.	O	número	e	a	distribui	ção	das
células	da	camada	m	uscular	de	A.	lumbricoides	originaram	a	denom	inação	“sistem	a	m	uscular	do	tipo	polim	iário”,	o	que	certamente	se	aplica	para	L.	minor.	No	celom	a,	ou	cavidade	geral	do	verme	adulto,	observa-se	o	tubo	digestivo	bem	como	as	estruturas	das	genitálias	masculina	e	feminina.	D	ia	g	n	ó	s	tic	o	p	o	r	Im	a	g	e	m	E	x	a	m	e	H	isto	p	a
to	ló	g	ico	Fragmentos	de	tumorações	da	região	cervical,	retroau	ricular	e	outros	tecidos	podem	ser	submetidos	a	cortes	finos	e	à	coloração	por	hematoxilina-eosina,	constituindo-se	em	um	bom	recurso	de	diagnóstico	(Figura	54.15).	Em	cortes	histológicos	de	lesão	da	faringe	respira	tória	da	paciente	LSC	foram	observados	larvas	e	ovos	do	parasito.	As
larvas	enContravam	-se	envolvidas	por	uma	área	de	necrose	e	leucócitos	polimorfonucleares;	em	seguida,	por	uma	camada	de	células	epitelioides	às	vezes	se	organizando	em	paliçada	e	finalm	ente,	um	infiltrado	inflam	atório	linfoplasm	ocitário	m	oderado,	seguido	de	fibrose	delim	itando	um	nódulo.	Outras	vezes,	as	larvas	encontravam-se	cercadas
por	células	epitelioides	e	células	gigantes	m	ultinucleadas,	com	esparsos	polim	orfonuclea	res.	O	restante	do	tecido	faringeano	m	ostrou	áreas	de	fibrose	e	neoformaçãovascular.	
Em	cortes	histopatológicos,	identifica-se	o	parasito	mediante	as	seguintes	estrutu	ras:	cutícula,	subcutícula	ou	hipoderme,	sistema	muscular.	A	cutícula	é	representada	pela	cam	ada	m	ais	externa;	a	hipoderm	e	que	se	situa	entre	a	cutícula	e	a	camada	m	us	cular	é	evidente	ao	longo	de	duas	linhas	laterais	formando	saliências	que	dividem	o	verm	e	em
quadrantes;	estas	CAPÍTULO	54	A	tomografia	computadorizada	e	a	radiografia	de	tórax,	crânio,	canal	raquiano,	m	astoide,	pulm	ões,	bem	como	outros	órgãos	têm	se	revelado	úteis	no	diagnóstico	da	lago	chilascariose	humana.	Exames	radiológicos	de	mastoide	mostram	mastoidite	com	grandes	áreas	de	oesteólise;	as	lesões	ósseas	podem	ser	extensas,
tanto	na	mastoide	quanto	na	fossa	posterior,	podendo	atingir	o	forame	magno.	A	radiografia	do	tórax	mostra	múltiplas	imagens	de	hipotransparência	ou	lesões	exsudativas	em	ambos	os	pulmões.	
A	tomografia	computadorizada	do	crânio	pode	revelar	sinais	de	hem	orragia	na	fossa	posterior	e	lesão	tum	oral	na	região	do	clivus	invadindo	a	rinofaringe.	Podem	ser	observadas	tam	bém	im	agens	nodulares	hipercaptantes	do	contraste	paramagnético,	assim	como	reação	tecidual	circunjacente	(edema)	na	junção	cortical,	na	substância	branca	e	na
região	pré-ventricular.	Outras	vezes,	os	exames	radiográficos	mostram	abscessos	múltiplos	nos	hemisférios	cerebelares	com	efeito	compressivo	sobre	o	aqueduto	de	Silvius	e	dilatação	das	cavidades	ventriculares.	Estudo	radiológico	do	canal	raquiano	pode	revelar	sinais	de	hemor	ragia	subaracnoide	associado	a	aracnoidite	difusa	e	coleção	hipodensa
intradural,	extramedular.	521	R	in	o	sco	p	ia	Pode	ser	útil	na	detecção	de	verm	es	na	abertura	da	faringe,	trompa	de	Eustáquio,	além	de	detectar	obstrução	parcial	da	referida	trompa.	O	to	sc	o	p	ia	Pode	revelar	secreção	purulenta	no	conduto	auditivo	externo	e	estenose	por	protrusão	da	parede	posterior.	Exames	Complementares	B	ió	p	s	ia	E	stereo
tá	x	ica	Via	T	ra	n	sn	a	sa	l	Recurso	utilizado	na	lagochilascariose	por	Zaccariotti,	1996,	para	a	retirada	de	tecido	tumoral	quando	a	tomografia	de	crânio	mostrou	sinais	de	hemorragia	na	fossa	posterior,	lesão	tumoral	na	região	do	clivus	erodindo	e	invadindo	a	rinofaringe.	H	e	m	o	g	ra	m	a	Percentuais	de	7	a	24%	de	eosinófilos	no	sangue	pe	riférico	de
indivíduos	infectados	já	foram	relatados.	Por	outro	lado,	a	ausência	de	eosinófilos	no	sangue	ou	tecidos	pode	ocorrer	na	lagochilascariose	em	sua	forma	grave	ou	fatal.	Em	outras	ocasiões,	o	hemograma	mostra-se	normal.	Tratamento	Um	dos	prim	eiros	anti-helm	ínticos	em	pregados	no	tratam	ento	da	lagochilascariose	foi	o	Banocide	(citrato	de	m
etilpiperazina),	em	paciente	natural	de	Tobago	que	padecia	de	abscesso	retrofaringeano,	obstrução	nasal,	tumoração	do	lado	esquerdo	do	pescoço	por	um	período	de	aproximadamente	23	anos	(1947	até	1970).	O	diagnóstico	foi	realizado	aproximadamente,	10	anos	após	o	início	dos	sintom	as,	após	o	qual	foram	em	pregados,	sem	sucesso,	alguns
esquemas	de	dois	tabletes	de	50	mg,	três	vezes	ao	dia.	
Constatando-se	a	ineficácia	do	banocide,	utilizou-se	o	hetrazan	ou	cloridrato	de	metilpiperazina	em	dose	única	ou	esquemas	de	dois	ou	três	tabletes	50	mg	três	vezes	ao	dia.	Os	derivados	bezimidazólicos	são	os	fármacos	mais	comumente	empregados	no	tratamento	da	lagochilascariose.	Entre	outros	esquem	as	terapêuticos,	o	m	ebendazol	foi
empregado	sem	sucesso	na	dosagem	de	200	mg/kg/dia	durante	4	dias.	O	tiabendazol	tem	sido	utilizado	nos	esquemas	de:	30	mg/kg/dia	por	3	dias	consecutivos;	15	mg/kg/dia	por	6	dias	consecutivos;	50	mg/kg/dia	por	3	ou	5	dias	consecutivos	ou	25	mg/kg/dia	durante	10	dias;	esta	droga,	além	de	causar	efeitos	colaterais	indesejáveis	como	tonturas,
náuseas	e	cefaleia,	tem	se	mostrado	ineficaz	no	tratamento	desta	parasitose.	O	levamisol	passou	a	ser	utilizado	na	lagochilascariose	especialmente	por	sua	indicação	em	doenças	relacionadas	com	a	imunodeficiência.	Tem	sido	usado	nos	esquemas	de	150	mg/3x	dia/8	dias;	150	m	g/2x	dia/3	dias	por	semana	durante	12	semanas	e	150	mg/dia	por	10
dias.	
522	O	albendazol	foi	administrado	com	sucesso,	na	dosa	gem	de	400	m	g/kg/36	dias	por	O	ostburg,	1992,	após	constatar	ineficácia	do	tiabendazol	e	levamisol	em	paciente	natural	do	Suriname.	
Em	estudos	in	vitro	com	o	albendazol	observou-se	que	o	fármaco	impede	a	embriogênese	de	ovos	não	exercendo	porém	uma	ação	larvicida	sobre	o	embrião	contido	no	interior	de	ovos	de	L.	minor.	Em	estudos	in	vivo	foram	observados	níveis	de	80%,	66%	e	100%	de	eficácia	respectivamente,	sobre	larvas	em	migração,	larvas	encistadas	e	vermes
adultos	após	o	emprego	do	albendazol	na	dosagem	de	400	mg/kg	em	camundongos	e	gatos	infec	tados	experimentalmente.	Alguns	autores	recomendam	o	emprego	do	cambendazol	em	doses	múltiplas	e	elevadas	de	20	a	30	mg/kg/dia	durante	5	dias	em	esquemas	comparáveis	aos	de	imunomodulação	seguido	da	dieticarbamazina.	Após	insucesso	com	a
associação	cambendazol/levamisol	em	paciente	com	abscesso	de	mastoide,	osso	temporal	e	possivelmente	do	sistema	nervoso	central,	há	um	relato	de	resultados	animadores	com	o	emprego	da	ivermectina	(Oramec,	MSDAgVet).	O	fármacofoi	administrado	em	dois	ciclos	de	quatro	doses	de	0,2	mg/kg	em	1	semana,	1	mês	sem	terapia	e	mensalmente
por	6	meses.	Ao	empregar	a	ivermectina,	in	vitro	(200	pg/litro	de	solução	de	formol	a	1%)	e	in	vivo	(200	pg/kg)	em	camun	dongos	e	gatos	infectados	experim	entalm	ente,	Barbosa	(1996),	observou	eficácia	da	droga	sobre	larvas	de	quarto	estádio	e	vermes	adultos;	utilizando-a	nas	mesmas	con	centrações,	observou	ineficácia	sobre	a	embriogênese	de
ovos,	larvas	de	terceiro	estádio	no	interior	de	ovos,	larvas	encistadas	e	em	fase	de	migração.	Campos	e	cols.	(1985),	também,	observaram	que	a	ivermectina	atua	impedindo	a	embriogênese	de	ovos	de	L.	minor.	P	resum	e-se	que	a	iverm	ectina	atue	sobre	verm	es	adultos	de	ascarídeos	bloqueando	a	ação	do	GABA(	ácido	gama-am	inobutírico)	nos	sinais
de	transm	issão	de	interneurônio	a	neurônio	motor.	Ainda	não	são	conhecidos	os	mecanismos	de	ação	da	ivermectina	sobre	larvas	ou	mesmo	vermes	adultos	de	L.	minor.	Há	um	relato	de	resistência	do	parasito	a	quase	todos	os	anti-helmintícos	citados:	dietilcarbamazina,	levamisol,	albendazol	e	ivermectina.	Se	a	ivermectina	atuasse	esteri	lizando
vermes	fêmeas	de	L.	minor	como	sugeriu	Draper	(1963),	a	interrupção	do	ciclo	evolutivo	nos	tecidos	seria	um	fato	concreto.	De	todo	o	arsenal	terapêutico	disponível,	fica	evidente	a	dificuldade	de	êxito	na	cura	desta	patologia.	Após	as	pri	meiras	tomadas	do	levamisol,	ocorre	expulsão	de	centenas	de	exemplares	do	verme	e,	em	seguida,	cicatrização
das	lesões	-	fenômeno	que	causa	impressão	de	cura.	Entretanto,	se	o	especialista	tem	a	oportunidade	de	acom	panhar	o	doente	por	períodos	mais	prolongados	constatará	que,	são	frequentes	as	recidivas	após	aparente	cura	clínica.	A	inter	rupção	do	tratamento	origina	novas	tumorações	próximas	ou	mais	distantes	da	lesão	inicial,	de	modo	que	o	tecido
da	região	acometida	se	apresenta	repleto	de	cicatrizes.	Não	é	raro	experimentar-se	o	mebendazol	em	seguida	o	tiaben	dazol	e	posteriorm	ente	o	levamisol.	A	reagudização	dos	processos	parasitários	se	faz	pela	embriogênese	de	ovos	e	CAPITULO	54	pelo	desenvolvimento	das	demais	fases	do	ciclo	evolutivo	do	verme,	o	que	dificulta	a	terapêutica	desta
doença.	Um	anti-helm	íntico	ideal	deverá	ter	ação	ovicida,	larvicida,	vermicida	e	impedir	a	embriogênese	de	ovos.	
A	falta	deste	enseja	o	emprego	de	longos	e	ineficazes	esquemas	terapêticos.	Admite-se	que	o	tiabendazol	e	o	levamisol	possuam	ação	vermicida	e	possivelmente	larvicida	não	exercendo,	porém,	a	ação	ovicida.	Consequentemente,	os	ovos	mantêm	o	seu	desenvolvimento	e	as	larvas	eclodidas	dos	mesmos	evoluem	a	vermes	adultos	originando	novas
lesões.	Os	ensaios	sobre	terapêutica	justificam	as	dificuldades	de	êxito	na	cura	da	lagochilascariose	hum	ana.	Tanto	o	albendazol	quanto	a	ivermectina	apresentam	baixos	níveis	de	eficácia	sobre	larvas	de	terceiro	estádio,	encistadas	ou	em	migração	e	a	ivermectina	não	impede	a	embriogênese	de	ovos.	Se	têm	ação	sobre	os	vermes	adultos,	os	ovos	que
permanecem	no	interior	dos	tecidos	mantêm	a	aptidão	para	desenvolvimento	posterior	originando	novo	ciclo	do	verme	e	consequentemente	novas	lesões.	A	ressecção	das	fibroses	das	lesões	é	um	procedimento	importante,	recomendado	como	medida	auxiliar	na	terapêu	tica	desta	parasitose.	Finalm	ente,	as	lim	itações	de	terapêutica	são	decor	rentes
da	ineficácia	dos	anti-helmínticos	disponíveis	e	do	diagnóstico	tardio,	muitas	vezes,	em	um	a	fase	de	franca	m	ultiplicação	do	parasito	nos	tecidos.	A	implantação	de	novos	recursos	de	diagnóstico,	a	assistência	médica	ade	quada	na	fase	inicial	da	infecção	e	o	surgimento	de	novas	drogas,	sem	dúvida,	poderão	m	inim	izar	ou	levar	à	cura	desta	doença.
Profilaxia	A	transm	issão	da	lagochilascariose	está	relacionada	com	questões	de	ordem	socioeconômico.	As	pessoas	infec	tadas	são	naturais	ou	procedentes	do	campo.	
Projetos	de	colonização	em	alguns	estados	do	Brasil	atraem	indivíduos	que,	em	busca	de	trabalho,	vivem	ao	lado	de	mata	densa,	em	péssimas	condições	de	vida	e	ali	se	infectam.	Na	profilaxia	desta	parasitose,	assim	como	em	outras	doenças	tropicais	é	fundamental	que	sejam	implantados	pro	gramas	que	contemplem	a	melhora	de	vida	das	populações,
seja	no	setor	sanitário,	educacional	ou	de	trabalho.	Quanto	ao	aspecto	sanitário,	são	imprescindíveis	condições	razoáveis	de	moradia,	incluindo	residência	com	esgoto	e	água	tratada;	no	que	se	refere	à	educação,	além	do	conhecimento	formal,	de\	em	ser	transmitidas	noções	de	higiene	e	de	alimentação	adequada,	condições	mínimas	para	uma	vida
digna.	Considerando	dados	resultantes	de	pesquisa,	é	impor	tante	que	se	proceda	a	desvitalização	de	larvas	infectantes	áeL	.	minor	para	prevenir	a	lagochilascariose.	Desta	forma,	:a	m	e	de	anim	ais	silvestres,	especialm	ente	de	roedores	paca,	preá,	cutia)	deverá	ser	subm	etida	à	cocção	por	100°C/10	minutos	ou	ao	congelamento	-20°C/15	dias	antes
de	ser	consumida	pelo	homem.	A	lagochilascariose	é	uma	zoonose	que	não	constitui	problema	de	saúde	pública	em	nenhum	país	onde	tem	sido	relatada.	Por	essa	razão,	ainda	e	utópico	propor	ações	de	vigilância	sanitária	tendo	em	>ta	a	realidade	dos	serviços	de	saúde	pública	dos	países	ia	região	neotropical,	entre	eles	o	Brasil.	lAPÍTULO	54	B	a	b	e
sia	Múcio	Flávio	Barbosa	Ribeiro	O	gênero	Babesia	(Starcoviel,	1893)	inclui	protozoá	rios	intraeritrocíticos	que	infectam	animais	dom	ésticos,	silvestres	e	ocasionalmente	os	seres	humanos.	Em	condi	ções	naturais	este	parasita	é	transmitido	por	carrapatos	da	família	Ixodidae.	
O	parasito,	que	mede	de	2	a	4	pm,	ao	ser	observado	em	microscópio	óptico,	apresenta-se	na	forma	de	trofozoíto	ou	merozoíto.	Trofozoítos	são	as	formas	simples,	arredondadas	ou	ovais	e	merozoítos	são	alongadas,	piriformes,	elípticas	ou	irregulares	e	geralmente	ocorrem	aos	pares,	ou	múltiplos	de	dois,	no	citoplasma	dos	eritrócitos.	Nesse	gênero	não
há	formação	de	pigmento	(hemozoína),	o	que	o	diferencia	do	Plasmodium.	O	ciclo	deste	parasito	tem	início	quando	o	carrapato	suga	um	hospedeiro	infectado.	O	artrópode	ingere	várias	formas	de	Babesia	presentes	nas	hemácias,	mas	somente	algumas,	consideradas	gametas,	são	capazes	de	evoluir	no	seu	organismo.	No	tubo	digestivo	do	carrapato,
há	lise	das	hemácias	liberando	os	gametas	que	se	fecundam,	dando	origem	a	um	cineto	(zigoto)	que	invade	as	células	intes	tinais,	onde	se	multiplica	assexuadamente	(esquizogonia)	formando	os	esporocinetos.	Estas	formas	são	dissem	ina	das	pela	hemolinfa	do	carrapato	e	atingem	todos	os	seus	órgãos,	incluindo	os	ovários.	Nos	ovários	podem
penetrar	nos	ovos,	sendo	transmitidas	para	a	próxim	a	geração	de	carrapatos	(transmissão	transovariana).	
As	larvas	que	eclo	dem	dos	ovos	infectados	contêm	em	suas	células	intestinais	os	esporocinetos,	que	iniciam	novos	ciclos	de	multiplicação	após	o	início	da	fase	parasitária	do	carrapato.	Os	parasitos	que	atingem	a	glândula	salivar	se	multiplicam	e	formam	os	esporozoítos,	formas	infectantes,	que	são	transmitidos	aos	hospedeiros	vertebrados	por
ocasião	da	picada.	Acreditava-se	que	a	babesiose	humana	só	ocorria,	em	indivíduos	esplenectom	izados.	No	entanto,	vários	casos	de	babesiose	humana	têm	sido	diagnosticados	nos	Estados	Unidos	e	na	Europa	em	pessoas	com	baço	in	situ.	Além	disso,	exames	sorológicos	evidenciam	a	presença	de	anti	corpos	específicos	em	indivíduos	assintomáticos
em	dife	rentes	áreas	geográficas.	Os	humanos	se	infectam	ao	serem	picados	por	carra	patos	infectados	ou	através	de	transfusões	sanguíneas.	Os	casos	de	babesiose	humana	registrados	são	causados	por	espécies	de	Babesia,	parasitos	de	bovinos,	equinos	e	roe	dores.	No	Brasil,	já	foi	descrito	caso	de	babesiose	humana,	porém	sem	diagnóstico
específico.	A	B.	microti,	parasita	de	roedores,	principal	agente	de	babesiose	humana	na	Am	é	rica	do	N	orte,	ainda	não	foi	identificada	no	Brasil.	As	espécies	mais	comuns	em	nosso	país	são	as	que	parasitam	bovinos,	(B	.	bigemina	e	B.	bovis),	equinos	(B	.	caballí)	e	caninos	(B	.	canis	e	B.	gibsoní).	A	babesiose	humana	é	uma	doença	febril	aguda,	carac-
terizada	por	mialgias,	fadiga,	anemia	hemolítica,	icterícia	e	hemoglobinúria.	O	quadro	clínico	se	confúnde	com	o	da	malária.	O	diagnóstico	da	babesiose,	durante	a	fase	aguda,	que	coincide	com	o	pico	da	parasitemia,	é	feito	pelo	encontro	523	1	«Rr	w	m	£	1.	B.	
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B.	bow's	FIGURA	54.16.	Fotografias	e	desenhos	esquemáticos	de	Babesia	spp.	de	parasitos	em	esfregaços	de	sangue	corados	pelo	método	de	Giemsa	ou	de	Wright	(Figura	54.16).	Na	fase	subaguda	ou	crônica,	quando	a	parasitemia	é	baixa,	a	doença	pode	ser	diagnosticada	por	meio	de	pesquisa	de	anticorpos,	uti	lizando-se	provas	sorológicas
(imunofluorescência	indireta,	ELISA	e	outras)	e	pesquisa	do	parasito	por	PCR	e	sequenciamento	dos	seus	produtos.	O	tratamento	de	casos	agudos	da	babesiose	humana	é	feito	empregando-se	a	combinação	de	quinina/clindamicina	ou	atovaquona/azitromicina	nos	casos	moderados.	
O	uso	de	diálise	e	de	transfusão	sanguínea	é	recomendado	para	casos	mais	graves.	M	ic	ro	s	p	o	ríd	io	s	Morfologia	O	estágio	infeccioso	é	o	esporo	e	em	todas	as	espécies	que	infectam	mamíferos	eles	são	pequenos,	de	forma	oval	ou	piriforme,	medindo	1-3	pm	de	comprimento	por	0,5-2	pm	de	largura.	O	esporo	apresenta	elevada	resistência	às
condições	ambientais	por	serem	envolvidos	por	uma	parede	celular	espessa	com	posta	de	glicoproteína	e	quitina.	No	interior	do	esporo	são	observados	um	ou	dois	núcleos,	um	vacúolo	na	região	posterior	e	um	filamento	polar	enrolado.	Durante	a	infecção	(Figura	54.17),	o	filam	ento	polar	e	projetado	para	fora,	permitindo	a	passagem	do	conteúdo	do
esporo	(esporoplasm	a)	para	o	interior	da	célula	hos	pedeira,	sem	danificar	a	membrana	da	célula.	O	filamento	polar	exteriorizado	pode	medir	50-100	pm	de	comprimento	por	0,1-0,15	pm	de	largura	e	recebe	o	nome	de	tubo	polar	Os	microsporídios	podem	também	ser	internalizados	por	macrófagos	por	meio	de	fagocitose.	Múcio	Flávio	Barbosa
Ribeiro	Introdução	M	icrosporídios	são	parasitos	com	desenvolvim	ento	intracelular	obrigatório,	pertencentes	ao	filo	Microspora.	Existem	cerca	de	1.200	espécies	classificadas	em	apro	xim	adam	ente	150	gêneros,	a	m	aioria	parasitando	artró	podes	e	vertebrados.	As	principais	espécies	com	registro	de	infecção	humana	e	respectivos	locais	de	infecção
são:	Enterocytozoon	bieneusi	(intestino	delgado,	bexiga,	fígado,	pulm	ão),	E	ncep	h	a	lito	zo	o	n	in	testin	a	lis	(dissem	inado),	Encephalitozoon	hellem	(disseminado),	Nosema	connori	(dissem	inado),	N	osem	a	ocularum	(córnea),	Vittaforma	cornea	(córnea),	Pleistophora	sp.	
(músculo	esquelético),	Trachipleistophora	hominis	(músculo	esquelético	e	tecido	nasal).	M	icrosporidiose	é	considerada	doença	emergente	por	causar	infecções	em	pacientes	com	AIDS,	transplan	tados,	crianças,	viajantes,	portadores	de	lente	de	contato	e	de	idosos.	Através	de	estudos	moleculares	(Adi	e	cols.,	2012)	os	microsporídios	foram
reclassificados	e	são	con	siderados	atualmente	como	fungos	[Opisthokonta:	Fungi:	Microsporidia].	524	Biologia	O	ciclo	biológico	dos	microsporídios	contém	três	fases	A	primeira	fase	é	a	infectiva	que	nos	mamíferos	geralmente	ocorre	pela	ingestão	ou	inalação	dos	esporos.	A	transmis	são	vertical	ou	transplacentária	não	tem	sido	descrita	em	humanos,
mas	pode	ocorrer	em	cães,	ocasionalmente	em	primatas	não	humanos,	equinos,	coelhos	e	roedores.	
No	hospedeiro,	o	esporo	projeta	o	filamento	polar	que	penetra	na	parede	da	célula	e	inocula	o	esporoplasma	diretamente	no	citoplasma.	A	segunda	fase	é	a	proliferativa	vegetativa.	quando	o	esporoplasma	inicia	a	multiplicação	intracelular	por	um	processo	de	merogonia,	podendo	ocorrer	no	inte	rior	de	vacúolo	parasitófago	(Encephalitozoon	spp.)	ou
em	contato	direto	com	o	citoplasma	da	célula	{Enterocytozoon).	A	fase	final	é	a	esporogônica,	quando	são	form	ados	os	esporos	no	interior	das	células	infectadas.	As	células	se	rom	pem	,	liberando	os	esporos	e	estágios	im	aturos	que	infectam	as	células	adjacentes	ou	são	elim	inados	junta	mente	com	a	urina	ou	fezes.	
A	infecção	ocorre	geralmente	pela	via	fecal-oral	ou	urinária-oral,	pela	ingestão	de	água	ou	alimento	contaminado.	
CAPfTULO	54	FIGURA	54.17.	Ciclo	biológico	de	Microsporídeos.	(1)	a	forma	infectante	de	microsporídeos	é	o	esporo	capaz	de	sobreviver	por	longos	períodos	no	meio	ambiente;	(2)	o	esporo	projeta	o	filamento	polar	e	infecta	a	célula	hospedeira;	(3)	o	esporo	injeta	o	esporoplasma	na	célula	hospedeira	através	do	tubo	polar;	(4)	no	interior	da	célula,	o
esporoplasma	inicia	intensa	multiplicação	por	merogonia,	livre	no	citoplasma	(A)	ou	no	interior	do	vacúolo	parasitóforo	(B);	(5)	Microsporídeos	desenvolvem-se	por	esporogonia	formando	esporos;	(6)	Quando	os	esporos	aumentam	em	número,	a	membrana	celular	da	célula	hospedeira	é	rompida	e	libera	os	esporos	que	poderão	infectar	novas	células,
continuando	o	ciclo.	Entre	os	mamíferos,	os	microsporídios	infectam	prin	cipalmente	coelhos,	roedores,	suínos,	equinos	e	camivoros	jovens.	A	análise	filogenética	de	isolados	de	E.	bieneusi	o	b	tid	o	s	de	hum	an	o	s	e	an	im	ais	in	d	icam	um	po	ssív	el	potencial	zoonótico	deste	parasito.	Indivíduos	adultos	im	unologicam	ente	com	petentes	desenvolvem
infecções	crônicas	subclínicas,	enquanto	hospedeiros	jovens	podem	d	esenvolver	infecções	agudas,	frequentem	ente	fatais.	
Hospedeiros	imunologicam	ente	deficientes	desenvolvem	infecções	com	sintomas	clínicos	significativos	que	podem	ser	fatais.	
Indivíduos	humanos	estão	sujeitos	a	maior	risco	de	infecção	se	ocorrer	com	prom	etim	ento	im	unológico,	principalmente	em	individuos	com	AIDS.	P	a	to	g	e	n	ia	e	S	in	to	m	a	s	Diversas	síndromes	têm	sido	associadas	à	microsporidiose	humana,	observadas	especialmente	em	indivíduos	com	infecção	pelo	HIV,	e	incluem	enteropatia,	conjuntivite,
sinusite,	traqueobronquite,	encefalite,	neffite	intersticial,	CAPÍTULO	54	hepatite,	osteomielite	e	miosite.	Os	principais	sintomas	são	diarreia	crônica,	má	absorção	e	perda	de	peso.	A	patogênese	da	doença	intestinal	está	relacionada	com	a	morte	acen	tuada	de	células	do	epitélio	intestinal,	resultante	da	infec	ção	celular.	E.	bieneusi	é	o	principal
causador	de	doença	intestinal	podendo	disseminar	para	outros	órgãos.Infecção	ocular	por	microsporídio	causando	ceratoconjuntivite	tem	sido	descrita	em	pacientes	imunocompetentes	não	usuários	de	lente	de	contato.	D	ia	g	n	ó	s	tic	o	O	diagnóstico	de	rotina	de	infecções	por	microsporídio	é	realizado	pela	demonstração	dos	organismos	em	exames	de
microscopia	óptica	utilizando	o	corante	Chromotrope	2R.	Por	esta	técnica	os	esporos	de	microsporídios	se	coram	de	rosa,	apresentando	uma	faixa	fortemente	corada	como	se	fosse	um	cinto	diagonal	ou	equatorial.	A	vantagem	desta	coloração	é	que	pode	utilizar	amostras	fecais	recémcoletadas	ou	fixadas	em	formalina.	Entretanto,	esta	técnica	não
permite	a	identificação	em	nível	de	espécie.	Leveduras	e	b	actérias	podem	ser	coradas	pelo	C	hrom	otrope	2R,	entretanto	diferenciam	dos	microsporidios	em	tamanho	e	forma,	não	representando	problema	no	diagnóstico.	Agentes	quimiofluorescentes	como	o	Calcofluor	também	podem	ser	úteis	na	identificação	de	esporos	eliminados	nas	excreções	ou
secreções.	A	microscopia	eletrônica	de	transmissão	tem	sido	utilizada	na	identificação	da	espécie	de	microsporídio	com	base	na	observação	da	disposição	e	no	núm	ero	das	voltas	do	filamento	polar	no	interior	dos	esporos,	mas	é	técnica	dispendiosa,	trabalhosa	e	dem	orada.	A	pesquisa	do	organismo	através	da	reação	em	cadeia	da	polimerase	(PCR)	e
do	sequenciamento	tem	sido	amplamente	utilizada.	Testes	sorológicos	não	têm	sido	utilizados	pela	dificuldade	de	produzir	os	antígenos,	além	de	apresentarem	baixa	sen	sibilidade	e	especificidade.	
e	seus	transmissores	menos	nítidos.	Nesse	sentido,	doenças	e/ou	vetores,	anteriormente	restritos	a	algumas	regiões	do	globo,	atualmente	vêm	sofrendo	o	processo	de	introdução	e	adaptação	a	novas	áreas	geográficas.	Além	disso,	fatores	como	a	assimilação	constante	de	hábitos	culturais	impor	tados	(p.	ex.,	na	alim	entação),	a	im	igração	de	pessoas
parasitadas	entre	os	continentes,	associados	a	alterações	ambientais,	podem	também	favorecer	a	introdução	de	agen	tes	parasitários	exóticos.	D	is	tr	ib	u	iç	ã	o	G	e	o	g	r	á	fic	a	Neste	capítulo,	aspectos	relacionados	com	a	biologia	e	a	infecção	de	seres	humanos	por	algumas	dessas	espécies	de	parasitos	são	discutidos,	visando	alertar	sobre	a	possibi-
lidade	da	ocorrência	futura	desses	parasitos	no	país.	A	microsporidiose	intestinal	em	pacientes	com	AIDS	tem	sido	observada	em	vários	continentes.	Vários	casos	têm	sido	registrados	tanto	em	países	em	desenvolvimento	quanto	em	países	desenvolvidos	da	A	m	érica,	Europa,	África,	Ásia	e	Austrália.	Nestes	estudos,	a	prevalência	da	microsporidiose
em	pacientes	com	AIDS	tem	variado	entre	2%	a	50%.	No	Brasil,	em	exames	de	fezes	e	biópsia	de	40	pacientes	adultos	HIV	positivos	com	diarreia	crônica,	foi	encontrado	um	índice	de	27,5%	de	positividade	para	E.	bieneusi	(Brasil	e	cols.,	2000).	T	r	a	ta	m	e	n	to	As	opções	terapêuticas	são	limitadas	e	duas	drogas	são	geralmente	utilizadas	no
tratamento	de	microsporidios	em	animais	e	humanos:	albendazol	e	fumagillin.	Os	microsporídios	que	multiplicam	no	interior	de	vacúolos	parasitófagos,	como	Encephalitozoon	spp.,	geralmente	respondem	melhor	ao	tratamento.	O	tratamento	da	infecção	pelo	E.	bie	neusi	com	metronidazol	resultou	na	diminuição	da	sinto	matologia,	apesar	da
persistência	do	parasitismo	tecidual.	O	u	tr	o	s	T	re	m	a	tó	d	e	o	s	:	P	a	ra	g	o	n	im	ic	la	e	,	O	p	is	tk	o	r	c	k	iid	a	e	,	H	e	te	r	o	p	k	y	id	a	e	,	P	k	d	o	p	k	tk	a	lm	id	a	e	Hudson	Alves	Pinto	Alan	Lane	de	Melo	I	n	tr	o	d	u	ç	ã	o	O	processo	de	globalização	associado	ao	avanço	tec	nológico	alcançado	pela	sociedade	no	m	ilênio	passado	diminuíram
significativamente	as	barreiras	geográficas	rela	cionadas	com	as	doenças	parasitárias,	tomando	os	limites	das	áreas	de	ocorrência	de	determinados	agentes	etiológicos	526	E	m	bora	não	sejam	ainda	um	p	ro	b	le	m	a	de	saúde	pública	em	nosso	meio	-	e	talvez	nem	venham	a	ser,	caso	medidas	de	controle	e	vigilância	sejam	adotadas	-,	a	intro	dução	e	a
disseminação	de	vetores	suscetíveis	associados	a	relatos	esporádicos	de	casos	humanos	e	veterinários	em	diferentes	países	latino-am	ericanos,	podem	favorecer	a	introdução	de	outras	helmintoses	ocasionadas	por	tremató	deos	digeneicos	no	Brasil.	Paragonim	idae	Paragonimus	(Braun,	1899),	anteriormente	incluídos	entre	os	Troglotrematidae,	mas
atualmente	alocado	na	faimlia	Paragonimidae,	são	parasitos	pulmonares	de	mamíferos	de	diferentes	ordens	(primatas,	roedores,	carnívoros).	Das	mais	de	50	espécies	descritas,	10	já	foram	relatadas	infec	tando	seres	humanos.	A	maior	parte	dos	casos	humanos	e	ocasionada	por	Paragonimus	westermani	(Kerbert,	1878	>.	espécie	endêm	ica	com
ampla	distribuição	no	continente	asiático	(China,	Coreia,	Filipinas,	índia,	Japão,	Taiwan.	Vietnã,	dentre	outros).	Estes	parasitos	são	transmitidos	pela	ingestão,	crus	ou	mal	cozidos,	de	crustáceos	dulciaquícolas	ou	hospedeiros	vertebrados	paratênicos	contendo	formas	infectantes	(m	etacercárias).	A	paragonim	ose	tam	bém	conhecida	como	distomatose
pulmonar	e	hemoptise	para	sitária	acomete	atualmente	mais	de	20	milhões	de	pessoas,	estando	outras	300	milhões	vivendo	em	área	de	risco.	No	continente	americano,	além	do	registro	de	deze	nas	de	casos	importados	de	P.	westermani	(imigrantes	de	origem	asiática	ou	pessoas	que	se	infectaram	ao	visitarem	países	asiáticos),	outras	duas	espécies,
Paragonimus	keilicotti	(Ward,	1908)	e	Paragonimus	mexicanus	(Miyazak:	e	Ishii,	1968)	(=	Paragonimus	peruvianus,	Paragonimus	ecuadoriensis)	já	foram	relatadas	infectando	seres	humanos	nos	Estados	Unidos	e	em	países	da	A	mérica	latina	como	Equador	(área	endêm	ica),	Peru,	Colôm	bia,	Costa	Rica.	V	enezuela	e	M	éxico,	já	sendo	totalizados
centenas	de	casos	humanos	autóctones	em	algumas	áreas	destes	países	Alguns	autores	têm	confirmado	a	presença	de	moluscos	e	crustáceos	naturalmente	infectados	pelo	parasito	no	conti	nente	americano.	No	Brasil,	são	escassos	os	estudos	relacionados	com	os	trematódeos	do	gênero	Paragonimus,	embora	a	primeira	espécie	descrita,	Paragonimus
rudis	(Diesing,	1850),	tenha	sido	coletada	em	1828	em	uma	ariranha,	Pteronura	brasiliensis	(Gmelin,	1788),	no	estado	do	Mato	Grosso.	Diante	deste	achado,	décadas	mais	tarde	Voelker	e	cols.	(1981)	CAPÍTULO	54	realizaram	a	pesquisa	do	parasito	em	crustáceos	coletados	em	diferentes	localidades	da	região,	não	sendo	verificada	a	presença	de
metacercárias	de	Paragonimus	em	nenhum	dos	mais	de	300	invertebrados	analisados.	Recentemente,	um	caso	humano	autóctone	de	paragonimose	foi	diagnosticado	no	estado	da	Bahia,	sendo	possível	que	a	ocorrência	destes	parasitos	em	nosso	meio	esteja	sendo	subestimada.	M	orfohogia	Parasitos	adultos:	trem	atódeos	relativam	ente	gran	des	com
form	ato	ovalado	m	edindo	de	8	a	12	mm	de	com	prim	ento	por	4	a	7	m	m	de	largura	apresentando	coloração	acastanhada	e	corpo	espinhoso.	
Apresentam	duas	ventosas,	sendo	a	ventral	(acetábulo)	localizada	na	região	pré-equatorial.	Os	cecos	intestinais	são	sinuosos.	
São	hermafroditas	com	os	órgãos	sexuais	intensamente	lobulados,	sendo	os	dois	testículos	opostos	em	posição	pós-acetabular	e	pós-ovariana.	A	vitelária	é	bilateral	e	possui	ramificações	dendríticas.	O	poro	genital	localizase	em	posição	mediana	próximo	à	margem	posterior	da	ventosa	ventral.	parasito,	iniciada	pela	formação	de	esporocistos,	seguidas
de	duas	gerações	de	rédias	que	produzem,	após	um	período	de	aproximadamente	3	meses,	grande	número	de	cercárias.	
As	cercárias,	do	tipo	microcerca,	emergem	e	penetram	em	caranguejos	e	lagostas	(segundo	hospedeiro	intermediário)	alcançando	a	hemocele	e	formando	metacercárias	infec	tantes	após	várias	semanas.	A	infecção	destes	crustáceos	pode	se	dar	também	pela	ingestão	do	molusco	infectado.	Os	crustáceos	infectados	ao	serem	ingeridos	crus	ou	mal
cozidos	transm	item	as	m	etacercárias	ao	hospedeiro	ver	tebrado.	N	este	hospedeiro,	as	larvas	desencistam	-se	no	intestino	delgado	(duodeno),	penetram	a	parede	intestinal,	caem	na	cavidade	peritoneal	entre	3	e	6	horas	após	a	infec	ção,	permanecendo	neste	local	por	alguns	dias.	Em	seguida,	Ovos:	são	grandes,	acastanhados,	medindo	85	a	10	pm	de
comprimento	por	50	a	70	pm.	Não	apresentam	miracídio	formado	quando	eliminados.	Cercárias:	larva	do	tipo	microcerca,	caracterizada	por	apresentar	cauda	bastante	curta	e	estilete	na	ventosa	oral.	Metacercárias:	cistos	apresentando	formato	ovalado	ou	esférica	medindo	0,5	a	1	mm	de	comprimento,	demons	trando	vesícula	excretora	apresentando
coloração	escura.	FIGURA	54.18.	Paragonimus	westerm	ani.	(A)	Parasito	adulto	e	(B)	ovo.	(Modificado	de	DPDx	-	CDC	Parasitology	Diagnostic	B	iologia	W	eb	Site.)	m	Hábitat:	o	parasito	habita	dentro	de	cápsulas	fibrosas	nos	pulmões.	Casos	de	paragonimose	extrapulmonar	(p.	ex.,	cerebral)	são	relatados.	■	Hospedeiros	intermediários:	mais	de	40
espécies	de	moluscos	prosobrânquios	das	famílias	Hydrobiidae	(p.	ex.,	Aroapyrgus),	Pleuroceridae	(p.	ex.,	Semisulcospira),	Thiaridae	(p.	ex.,	Brotia,	M	elanoides),	Pomatiopsidae	(p.	ex.,	Pomatiopsis	sp.)	são	relatados	como	transmisso	res	de	diferentes	espécies	de	Paragonimus.	■	Segundo	hospedeiro	interm	ediário:	principalm	ente	crustáceos	das	fam
ílias	Potam	idae,	Parathelphusidae	e	P	seudothelphusidae	(caranguejos	de	água	doce)	e	Astacidae	(lagostas).	■	H	ospedeiros	paratênicos:	outros	m	am	íferos	(p.	ex.,	roedores,	suínos,	mamíferos	silvestres).	Ciclo	B	iológico	Os	p	a	ra	sito	s	p	resen	tes	no	pulm	ão	do	h	o	spedeiro	definitivo	liberam	ovos	no	escarro,	os	quais	podem	ser	expectorados	ou
deglutidos,	neste	último	caso	sendo	libe	rados	ainda	viáveis	nas	fezes.	Os	ovos,	ainda	imaturos,	ao	alcançarem	um	a	coleção	aquática	dão	origem,	após	cerca	de	20	dias,	ao	miracídio.	Este	eclode	e	nada	ativamente	até	encontrar	e	penetrar	um	molusco	prosobrânquio	suscetível.	Nestes	moluscos	ocorre	a	fase	de	reprodução	assexuada	do	CAPITULO	54
FIGURA	54.19.	Morfologia	de	Paragonimus	sp.	adulto.	Vo:	ven	tosa	oral;	Fa:	faringe;	Ce:	ceco	intestinal;	Vv:	ventosa	ventral;	Ov:	ovário;	Pg:	primórdio	genital;	Ut:	útero;	Vt:	vitelária;	Te:	testículo;	Ve:	vesícula	excretora.	527	perfuram	o	diafragma	e	migram	para	a	cavidade	pleural,	onde	após	se	acasalarem	penetram	aos	pares	no	parênquima
pulmonar	formando	cápsulas	parasitárias	medindo	cerca	de	1	a	2	cm	de	diâmetro,	no	interior	das	quais	iniciam	a	produ	ção	e	a	liberação	de	ovos	cerca	de	2	meses	após	a	infecção.	No	hospedeiro	não	usual	(paratênico),	a	larva	pode	migrar	para	a	musculatura	e	não	apresentar	desenvolvimento	pos	terior,	sendo	contudo	infectante	para	um	novo
hospedeiro	que	a	ingerir.	
T	ra	n	sm	issã	o	Ingestão	de	crustáceos	crus	ou	mal	cozidos	contendo	metacercárias	infectantes,	ou	ingestão	da	carne	de	hospe	deiro	paratênico	infectado	nas	mesmas	condições.	P	a	to	g	en	ia	e	S	in	to	m	a	to	lo	g	ia	A	sintom	atologia	da	doença	depende	da	espécie	do	parasito,	da	intensidade	de	infecção,	de	características	imunológicas	e	genéticas	do
hospedeiro,	além	da	fase	de	infecção.	
A	presença	dos	parasitos	no	interior	de	cápsulas	parasitárias	associada	à	liberação	de	ovos	e	metabólitos	no	parênquima	pulmonar	estimula	a	migração	leucocitária	e	a	necrose	tissular.	Durante	o	curso	da	infecção	é	verificada	uma	eosinofilia	significativa.	A	fase	aguda	da	infecção,	iniciada	com	a	migração	tis	sular	do	parasito,	é	caracterizada	por
febre,	dor	abdominal,	diarreia	seguida	de	tosse	persistente	(inicialmente	seca	e	com	o	decorrer	da	infecção	tom	a-se	produtiva),	perda	de	apetite,	dor	na	região	torácica	e	dispneia.	N	a	fase	crônica	da	doença,	por	sua	vez,	surgem	manifestações	como	tosse	produtiva,	hemoptise,	pneumotórax,	escarro	de	coloração	acastanhada	(aspecto	achocolatado)	e
suor	notumo.	Muitos	dos	sintomas	acima	mencionados	podem	se	confundir	com	paragonimose	pulmonar	associada	a	tuberculose.	A	ocorrên	cia	de	parasitos	apresentando	localização	ectópica	(cérebro,	coração)	é	relatada.	D	ia	g	n	ó	stic	o	Pesquisa	de	ovos	do	parasito	em	escarro,	fezes	e	la	vado	bronquialveolar.	Testes	so	rológicos	com	o	im	unoensaio
enzim	ático	(ELISA),	intradermorreaçâo,	reação	de	fixação	do	comple	mento	e	diagnóstico	molecular	(PCR)	também	são	dispo	níveis	nas	áreas	endêmicas.	A	análise	de	imagens	radiológicas	do	tórax,	embora	inespecífica,	permite	a	visualização	de	cistos	e	de	calcificações	resultantes	do	parasitismo.	T	ratam	en	to	Praziquantel	25	mg/kg	três	vezes	ao	dia
durante	2	dias	(adultos	e	crianças)	ou	triclabendazol	20	mg/kg	divididos	em	duas	doses	administradas	em	um	único	dia.	O	p	is	tk	o	r	c	k	iid	a	e	Entre	os	representantes	da	fam	ília	O	pisthorchiidae.	Clonorchis	sinensis	(Cobbold,	1875)	é	parasito	das	vias	hepatobiliares	de	mamíferos,	ocasionando	em	seres	huma	nos	a	clonorquiose,	doença	endêmica	em
países	asiáticos	(principalm	ente	China,	Coreia,	Japão,	Taiwan,	Vietnã,	Laos,	Tailândia	e	Camboja)	com	estimativas	que	revelam	o	acom	etim	ento	de	m	ais	de	35	m	ilhões	de	pessoas	(10	milhões	somente	na	China)	e	a	existência	de	600	milhões	de	pessoas	vivendo	em	área	de	risco.	No	continente	am	ericano	casos	im	portados	de	clo	norquiose	foram
relatados	na	literatura	científica	desde	o	início	do	século	XX,	principalmente	nos	EUA,	no	Peru,	na	Venezuela	e	na	Colômbia.	No	Brasil,	em	meados	das	déca	das	de	1980	e	1990	do,	cerca	de	40	casos	com	infecção	por	C.	sinensis	foram	diagnosticados	em	imigrantes	oriundos	de	diferentes	países	da	Ásia.	Estes	parasitos	são	transmitidos	pela	ingestão
de	pei	xes	crus	ou	mal	cozidos,	hábito	oriental	que	vem	sendo	introduzido	no	ocidente	através	da	culinária	envolvendo	pratos	típicos	como	sushi	e	sashimi.	Além	disso,	a	existên	cia	de	moluscos	potencialmente	transmissores,	associada	à	presença	de	imigrantes	de	origem	oriental	infectados	e	a	importação	de	peixes	potencialmente	infectados,	devem
servir	de	alerta	sobre	a	possibilidade	de	introdução	e	manu	tenção	do	ciclo	biológico	de	C.	
sinensis	em	nosso	meio.	M	orfologia	m	Parasitos	adultos:	apresentam	o	corpo	alongado	com	form	a	lanceolada,	m	edindo	10	a	25	mm	de	com	pri	mento	por	3	a	5	mm	de	largura.	Possuem	ventosa	oral	e	ventosa	ventral,	esta	última	em	posição	equatorial.	São	hermafroditas,	sendo	característica	a	presença	de	dois	testículos	localizados	na	região
posterior	do	corpo,	em	tandem,	intensamente	lobulado	com	ramificações	dendríticas.	A	vitelária	é	folicular,	bilateral	estendendo-se	da	região	posacetabular	até	a	região	ovariana.	O	poro	genital	localiza-se	em	posição	medial,	próximo	a	borda	superior	do	acetábulo.	■	Ovos:	pequenos,	operculados,	apresentando	miracídios	formados.	Medem	27	a	55
pm	de	comprimento	por	12	a	20	pm	de	largura.	Apresentam	opérculo	em	um	dos	pólos	e	uma	pequena	projeção	terminal	(botão	ou	knob).	■	Cercárias:	larvas	do	tipo	pleurolofocerca,	apresentando	cauda	sim	ples,	alongada,	com	m	em	branas	natatórias	{finfolds).	Corpo	apresentando	um	par	de	ocelos	pigmen	tados	e	sete	pares	de	glândulas	de
penetração.	
■	M	etacercárias:	com	form	ato	de	ovalado	a	esférico	medindo	120	a	140	pm	de	comprimento	por	90	a	120	pm	de	largura	e	parede	cistogênica	relativamente	fina.	A	presentam	vesícula	excretora	com	grânulos	escuros	em	seu	interior.	B	io	lo	g	ia	P	reven	ção	Não	ingerir	crustáceos	crus	ou	mal	cozidos.	528	■	Hábitat:	sistem	a	hepatobiliar	de	seres
humanos	e	de	animais	domésticos	(cães	e	gatos).	CAPÍTULO	54	Ciclo	B	iológico	RCURA	54.20.	Clonorchis	sinensis.	(A)	Parasito	adulto	e	(B)	ovo.	'■todificado	de	DPDx	-	CDC	Parasitology	Diagnostic	Web	Site.)	O	hospedeiro	definitivo	infectado	alberga	o	parasito	no	sistema	hepatobiliar,	onde	cada	parasito	produz	por	dia	até	4.000	ovos	por	um	período
de	6	meses.	Os	ovos	elimina	dos	juntam	ente	com	a	bile	alcançam	o	intestino	delgado	e	são	liberados	nas	fezes.	Ao	alcançar	uma	coleção	aquática,	os	ovos	precisam	ser	ingeridos	pelos	moluscos	transmisso	res.	No	trato	gastrointestinal	dos	mesmos	ocorre	a	eclosão	do	miracídio,	que	penetra	na	parede	retal	e	se	diferencia	em	esporocisto,	que	por	sua
vez	produz	assexuadamente	rédias	passadas	cerca	de	2	semanas.	Estas	dão	origem,	1	mês	depois	da	infecção,	a	cercárias	que,	após	emergirem,	nadam	em	busca	de	um	segundo	hospedeiro	intermediário	(peixes).	Estas	larvas	aderem	a	este	hospedeiro	e	após	per	derem	a	cauda	penetram	ativamente	na	musculatura	e	nas	escamas,	transformando-se
em	m	etacercárias	encistadas.	Nos	peixes,	os	parasitos	passam	por	uma	fase	de	desenvol	vimento	morfológico,	tom	ando-se	infectantes	após	cerca	de	30	dias.	Após	a	ingestão	de	peixes	infectados	crus	ou	mal	cozidos	pelo	hospedeiro	definitivo,	as	metacercárias	passam	pelo	estôm	ago	e	desencistam	-se	no	duodeno,	m	igrando	rapidam	ente,	via	am
pola	h	epatopancreática	(am	pola	de	Vater)	e	dueto	biliar	comum,	alcançando	os	duetos	biliares	intra-hepáticos.	Neste	local,	ocorre	o	ama	durecimento	sexual	e	a	produção	e	a	eliminação	de	ovos,	iniciada	1	mês	após	a	infecção.	Cada	parasito	adulto	é	capaz	de	produzir	em	m	édia	de	1.000-4.000	ovos	por	dia.	Em	humanos,	o	parasito	pode	sobreviver
por	mais	de	20	anos.	
T	ra	n	sm	issã	o	Ingestão	de	peixes	infectados	crus	ou	mal	cozidos.	P	a	to	g	en	ia	e	S	in	to	m	a	to	lo	g	ia	As	manifestações	clínicas	da	clonorquiose	são	depen	dentes	principalmente	da	intensidade	de	infecção	e	da	fase	da	infecção.	Durante	a	fase	aguda,	as	infecções	leves	(<	100	parasitos)	são	na	m	aioria	das	vezes	assintom	áticas	ou	ocasionam
manifestações	como	diarreia	e	desconforto	abdominal.	Já	nas	infecções	moderadas	(até	1.000	parasi	tos)	podem	ocorrer	ainda	febre,	anorexia,	perda	de	peso,	cólicas,	distensão	abdominal	enquanto	em	caso	de	infec	ções	intensas	(até	25.000	parasitos)	acrescente-se	também	dor	no	quadrante	superior.	FIGURA	54.21.	Morfologia	de	C	lono	rch	is
sinensis	adulto.	
Vo:	ventosa	oral;	Fa:	faringe;	Ce:	ceco	intestinal,	Pg:	primórdio	genital;	Vv:	ventosa	ventral;	Ut:	útero;	Vt:	vitelária;	Ov:	ovário;	Te:	testículo;	Ve:	vesícula	excretora.	■	H	ospedeiros	interm	ediários:	diferentes	espécies	de	m	oluscos	prosobrânquios	das	fam	ílias	H	ydrobiidae,	Bithyniidae,	Melaniidae	e	Thiaridae.	
■	Segundo	hospedeiro	interm	ediário:	peixes	de	água	doce,	principalmente	ciprinídeos.	Mais	de	130	espécies	de	peixes	são	relatadas	como	suscetíveis	à	infecção	por	C.	
sinensis.	
CAPITULO	54	A	presença	do	parasito	ocasiona,	ao	longo	da	infec	ção,	hiperplasia	e	metaplasia	do	epitélio	e	duetos	biliares.	N	a	fase	crônica	da	doença,	estes	duetos	se	tom	am	dila	tados	podendo	surgir	uma	fibrose	periductal.	A	lterações	com	o	a	s	c	ite	,	h	e	p	a	to	m	e	g	a	lia	,	h	ip	e	rte	n	s	ã	o	,	e	ste	n	o	se	(resultante	da	hiperplasia),	obstrução	biliar	e
colelitíases	(resultado	da	degeneração	e	morte	de	parasitos),	absces	sos	hepático	e	biliar,	além	de	pancreatite,	são	bastante	frequentes	nesta	fase	da	infecção.	Vários	estudos	demons	traram	a	associação	entre	a	clonorquiose	e	o	desenvol	vim	ento	de	colangiocarcinom	a	em	seres	hum	anos.	Em	alguns	casos,	a	infecção	por	C.	
sinensis	pode	ser	fatal	se	não	tratada.	529	D	ia	g	n	ó	stic	o	Exame	parasitológico	de	fezes	pelos	métodos	de	Kato	ou	sedim	entação	espontânea.	D	iagnóstico	p	o	r	im	agem	(ultrassom	,	tom	ografia	com	putadorizada),	exames	sorológicos	ou	moleculares	vêm	sendo	realizados	em	algumas	áreas	endêmicas.	T	ratam	en	to	Praziquantel	25	mg/kg	três	vezes
ao	dia	durante	2	dias,	ou	dose	única	de	40	mg/kg.	Não	ingerir	peixes	crus	ou	mal	cozidos,	além	do	con	trole	sanitário	de	peixes	importados.	H	e	te	r	o	p	k	y	id	a	e	São	pequenos	trematódeos	intestinais	parasitos	de	aves	e	mamíferos	com	ampla	distribuição	mundial.	Mais	de	22	espécies	de	trematódeos	desta	família	apresentam	potencial	zoonótico,	já
sendo	relatados	infectando	seres	humanos	principalm	ente	na	Ásia.	Juntamente	com	outros	trem	ató	deos	intestinais	(Fasciolopsis	buski	e	Echinochasmus	spp.)	os	heterofiídeos	acometem	mais	de	1,3	milhões	de	pessoas.	Duas	espécies,	Metagonimus	yokogawai	(Katsurada,	1912)	e	H	eterophyes	heterophyes	(von	Siebold,	1852),	são	as	mais
prevalentes	em	seres	humanos.	A	primeira	principal	mente	em	países	como	Coreia,	China,	Egito	e	Taiwan	e	a	segunda	relativamente	frequente	no	Egito.	Espécies	per	tencentes	a	outros	gêneros	como	Ascocotyle,	Centrocestus,	Cryptocotyle,	H	aplorchis,	Pygidiopsis,	Stellantchasmus,	Stictodora	vêm	sendo	relatados,	em	m	enor	intensidade,	infectando
seres	humanos	em	diferentes	regiões	do	planeta.	
No	Brasil,	a	partir	do	início	da	década	de	1990,	foram	relatados	um	a	série	de	20	casos	autóctones	de	heterofiose	nas	cidades	de	Cananeia	e	Registro,	estado	de	São	Paulo.	Os	parasitos	foram	identificados	como	Ascocotyle	(Phagicola)	longa	(Ransom,	1920),	sendo	a	transmissão	associada	à	ingestão	tainhas	(M	ugil	sp.)	cruas.	De	fato,	vários	autores
notificaram	o	encontro	desses	peixes	alber	gando	metacercárias	de	A.	(P.)	longa	no	país.	órgãos	sexuais	localizados	na	parte	posterior	do	corpo.	Grande	parte	das	espécies	apresenta,	além	das	ventosas	oral	e	ventral,	um	a	ventosa	genital	(gonotil)	localizada	próximo	à	ventosa	ventral.	Algumas	espécies	possuem	coroa	de	espinhos	na	ventosa	oral.	■
Ovos:	pequenos,	medindo	em	média	25	pm	de	compri	mento	por	15	pm	de	largura	(algumas	espécies	possuem	ovos	maiores).	Já	apresentam	miracídio	formado	quando	liberado	para	o	ambiente.	■	Cercárias:	larvas	do	tipo	pleurolofocerca	e	parapleurolofocerca,	caracterizadas	por	apresentarem	cauda	simples	apresentando	membranas	natatórias
(finfolds),	um	par	de	ocelos	pigmentados	e	pares	de	glândulas	de	penetração.	
■	Metacercárias:	esféricas	ou	ovaladas	apresentando	ve	sícula	excretora	com	grânulos	escuros	no	interior.	Em	algum	as	espécies	é	possível	observar	a	presença	de	coroa	de	espinhos	na	ventosa	oral.	Quando	desencistadas	apresentam	morfologia	semelhante	aos	parasitos	adultos,	exceto	pelo	menor	tamanho	e	ausência	de	ovos.	
B	io	lo	g	ia	■	Hábitat:	intestino	delgado,	principalm	ente	da	porção	proximal	(duodeno).	■	Hospedeiro	intermediário:	moluscos	prosobrânquios	de	diferentes	famílias	(Thiaridae,	Hydrobiidae).	■	Segundo	hospedeiro	interm	ediário:	peixes	de	am		biente	marinho	e	de	água	doce,	dependendo	da	espécie	do	parasito.	Ciclo	B	iológico	O	hospedeiro
definitivo	infectado	(homem,	aves	aquáti	cas,	cão,	gato,	roedores	dentre	outros)	libera	nas	fezes	ovos	do	parasito	já	contendo	o	miracídio	formado.	Ao	atingirem	uma	coleção	aquática	os	ovos	precisam	ser	ingeridos	pelos	FIGL	tero|	intes	viteli	O	utra	espécie	de	H	eterophyidae,	Centrocestus	fo	rmosanus	(Nishigori,	1924),	é	de	origem	asiática	e	já	foi
relatado	infectando	seres	humanos	na	Ásia.	Foi	introdu	zido	no	continente	americano	no	final	da	década	de	1950,	já	sendo	registrado	nos	EUA,	no	M	éxico,	na	Venezuela,	na	Colôm	bia	e	no	Brasil.	Em	bora	casos	da	infecção	de	humanos	não	tenham	sido	ainda	registrados	no	continente,	a	introdução	dessa	espécie	serve	de	alerta	sobre	a	possi	bilidade
de	introdução	de	outros	organismos	patogênicos.	molu	ocon	cistos	cercá	do	tip	emerj	intem	(brâni	parasi	um	pi	se	inf	M	orfologia	m	Parasitos	adultos:	de	uma	maneira	geral,	os	tremató	deos	da	família	Heterophyidae	são	parasitos	pequenos	medindo	de	0,3	a	2	mm	de	comprimento	e	apresentam	corpo	com	formato	piriforme.	São	hermafroditas,	com	os
FIGURA	54.22.	Alguns	estágios	evolutivos	de	representante	da	família	Heterophyidae.	
(A)	Cercária,	(B)	metacercárias	aderidas	a	brânquias	de	peixe,	(C)	ovos	no	útero	de	parasitos	adultos.	CAPÍTULO	54	I	■	I	■	peixe,	mtesti	parasi	infetac	I	CAPÍTUI	T	ra	n	sm	issã	o	Ingestão	de	peixe	cru	ou	mal	cozido	contendo	m	eta	cercárias	infectantes.	P	a	to	g	en	ia	e	S	in	to	m	a	to	lo	g	ia	FIGURA	54.23.	H	eterophyidae.	Alguns	representantes	de
Darasitos	adultos	de	três	gêneros	já	relatados	infectando	seres	-umanos:	A	sco	cotyle	(A),	C	entrocestus	(B)	e	Pygidiopsis	(C).	A	pesar	do	pequeno	tam	anho	dos	parasitos,	a	carga	parasitária	costum	a	ser	bastante	expressiva,	não	sendo	incomum	o	encontro	m	ilhares	de	verm	es	em	um	único	hospedeiro.	Estudos	experim	entais	realizados	com	algu	mas
espécies	de	heterofiídeos	demonstraram	como	estes	parasitos	invadem,	na	fase	inicial	da	infecção,	as	criptas	de	Lieberkühn,	permanecendo	nas	fases	posteriores	entre	as	vilosidades.	A	presença	do	parasito	aderido	à	mucosa	intestinal	desencadeia	reação	inflamatória	de	intensidade	variável,	resultando	em	alterações	como	atrofia	de	vilo	sidades	e
hiperplasia	das	criptas	intestinais	e	eosinofilia.	Em	hospedeiros	im	unossuprim	idos	obseva-se	a	invasão	dos	parasitos	na	subm	ucosa	intestinal.	A	pesar	disso,	na	maioria	dos	casos	os	sintomas	relacionados	com	heterofiose	são	leves	e	transitórios,	exceto	nos	casos	de	elevada	carga	parasitária	e	em	indivíduos	imunossuprimidos.	Dor	abdom	inal,



diarreia	m	oderada,	fadiga,	anorexia	e	perda	de	peso	são	as	m	anifestações	clínicas	mais	frequentes.	É	relatado	que	ovos	do	parasito	podem	alcançar	a	luz	de	capilares	sanguíneos	ou	linfáticos,	atingindo	a	circulação	sistêm	ica	causando	em	bolia	e	reação	granulom	atosa	em	diferentes	órgãos,	principalmente	no	sistema	nervoso	cen	tral	e	no
miocárdio.	D	ia	g	n	ó	stic	o	FIGURA	54.24.	Morfologia	geral	de	trematódeo	da	família	He	terophyidae	adulto.	Vo:	ventosa	oral;	Fa:	faringe;	Ce:	ceco	intestinal;	Vv:	ventosa	ventral;	Co:	gonotil;	Ut:	útero;	Vt:	vitelária;	Ov:	ovário;	Te:	testículo;	Ve:	vesícula	excretora.	Exame	parasitológico	de	fezes.	O	diagnóstico	é	difícil	devido	à	similaridade	entre	os	ovos
de	diferentes	espécies	da	família,	e	mesmo	com	C.	sinensis,	sendo	necessário	um	estudo	morfométrico	dos	ovos	para	um	diagnostico	diferen	cial.	Além	disso,	para	a	realização	do	diagnóstico	específico	é	necessária	a	obtenção	de	parasitos	adultos,	o	que	pode	ser	feito	através	da	administração	de	purgante	(sais	de	mag	nésio)	juntam	ente	com	o
tratamento	anti-helmíntico,	para	posterior	recuperação	e	análise	morfológica	dos	parasitos	adultos	eliminados	nas	fezes.	
T	ratam	en	to	moluscos	transmissores.	No	intestino	desses	invertebrados	ocorre	a	eclosão	do	miracídio,	que	se	diferencia	em	esporocistos	e	rédias	neste	hospedeiro.	Estas	últimas	dão	origem	a	cercárias	de	cauda	simples	e	com	um	par	de	ocelos	(larvas	do	tipo	pleurolofocerca	e	parapleurolofocerca).	As	cercárias	emergem	e	nadam	até	encontrar	um
segundo	hospedeiro	intermediário	(peixes),	encistando-se	em	diferentes	órgãos	(brânquias,	musculatura,	fígado),	dependendo	da	espécie	do	parasito.	
Nesses	hospedeiros,	as	metacercárias	passam	por	um	processo	de	desenvolvimento	morfológico,	tomandose	infectantes	cerca	de	2	a	3	semanas	após	a	infecção	do	peixe.	Ao	serem	ingeridas,	as	larvas	desencistam	-se	no	intestino	delgado	e	em	poucos	dias	desenvolvem	-se	em	parasitos	adultos.	Após	cerca	de	1	semana	o	hospedeiro	infetado	já
apresenta	ovos	nas	fezes.	CAPITULO	54	Praziquantel	em	dose	única	de	25	mg/kg.	P	reven	çã	o	Não	ingerir	peixes	crus	ou	mal	cozidos,	além	do	con	trole	sanitário	de	peixes,	principalmente	importados.	P	k	il	o	p	k	tk	a	k	n	id	a	e	Os	trem	atódeos	do	gênero	P	hilophthalm	us	(Looss,	1899),	são	em	sua	m	aioria	parasitos	oculares	de	aves	e	mamíferos	em
todo	o	mundo,	sendo	registrados	na	litera	tura	científica	cerca	de	50	casos	da	infecção	acidental	de	seres	humanos.	No	Brasil,	embora	ainda	não	sejam	conhecidos	casos	humanos,	duas	espécies	de	Philophthalmus	já	foram	reporta	das.	Philophthalmus	lachrymosus	(Braun,	1902),	foi	descrito	do	Rio	de	Janeiro	e	posteriormente	encontrado	em
diferentes	espécies	de	aves	aquáticas	e	recentemente	em	capivaras	da	cidade	de	Foz	do	Iguaçu,	estado	do	Paraná.	Outra	espécie	Philophthalmus	gralli	(Mathis	e	Leger,	1910)	é	de	origem	asiática,	sendo	que	no	Brasil	foi	registrada	em	aves	aquáti	cas	da	cidade	de	Maricá,	Rio	de	Janeiro	e	recentemente	em	avestruzes	do	estado	de	Minas	Gerais.
Estudos	experimentais	iniciados	a	partir	de	moluscos	naturalmente	infectados	per	mitiram	a	infecção	de	aves	e	a	obtenção	de	parasitos	adultos	identificados	como	P.	gralli,	confirmando	a	manutenção	do	ciclo	deste	parasito	no	país.	Ambas	as	espécies,	P.	gralli	e	P.	lachrymosus	já	foram	relatadas	infectando	seres	humanos.	FIGURA	54.25.	Alguns
estágios	evolutivos	de	Philophthalm	us	(A)	Cercária	do	tipo	Megalura,	(B)	metacercária	formada	em	substrato	sólido,	(C)	miracidio	apresentando	ocelo	pigmen	tado	e	rédia	pré-formada	em	seu	interior.	gralli.	M	orfologia	m	Parasitos	adultos:	vermes	relativamente	grandes	com	formato	alongado,	medindo	cerca	de	3	a	4	mm	de	com 	primento	por	1	mm
de	largura.	Apresentam	ventosa	oral,	faringe	muscular	e	ventosa	ventral	localizada	no	terço	anterior	do	corpo.	São	herm	afroditas,	sendo	o	ovário	esférico	localizado	anteriormente	aos	testículos	que	por	sua	vez	são	ovalados	e	dispostos	em	tandem	na	região	posterior	do	corpo.	A	vitelária	é	bilateral,	podendo	ser	tubular	ou	folicular,	localizando-se	na
região	entre	a	margem	posterior	do	acetábulo	e	o	ovário.	Útero	apresen	tando	grande	quantidade	de	ovos,	poro	genital	em	posição	pré-acetabular	próximo	à	bifurcação	dos	cecos	intestinais.	■	Ovos:	são	relativam	ente	grandes,	m	edindo	135	pm	de	com	prim	ento	por	60	pm	de	largura.	A	presentam	miracidio	formado	quando	eliminados,	sendo
evidente	a	presença	neste	de	um	ocelo	pigmentado	e	uma	rédia	pré-formada	em	seu	interior.	
■	Cercárias:	larvas	de	cauda	simples,	alongada	apresen	tando	glândulas	adesivas	na	extremidade	posterior	(cer	cárias	do	tipo	Megalura).	
Encistam-se	rapidamente	em	substrato	sólido.	■	M	etacercárias:	são	encontradas	em	substratos	sólidos	(vegetação,	concha	do	molusco)	ou	na	película	d'água.	Os	cistos	apresentam	formato	piriforme	e	parede	cística	frágil.	Medem	300	pm	de	comprimento	por	200	pm	de	largura.	B	iologia	m	Hábitat:	parasitam	a	conjuntiva	e	o	saco	conjuntival	dos
hospedeiros	vertebrados	(aves	e	mamíferos).	■	Hospedeiro	intermediário:	moluscos	prosobrânquios	dulciaquícolas	-	várias	espécies	de	representantes	das	famílias	Thiaridae	(M	elanoides,	Thiara),	Melanopsidae	(M	elanopsis),	Pleuroceridae	(Semisulcospira)	-	e	m	a	rinhos,	como	por	exem	plo,	m	oluscos	da	fam	ília	Potamidae	(Batillaria).	Ciclo	B
iológico	O	hospedeiro	vertebrado	infectado	libera	os	ovos	no	ambiente	pelo	contato	direto	da	região	ocular	com	a	água.	532	FIGURA	54.26.	Morfologia	de	Philophthalm	us	gralli	adulto.	Vo:	ventosa	oral;	Fa:	faringe;	Pg:	primórdio	genital;	Ce:	ceco	intes	tinal;	Vv:	ventosa	ventral;	Vt:	vitelária;	Ut:	útero;	Ov:	ovário;	Te:	testículo.	Dos	ovos	eclodem
rapidam	ente	m	iracídios	que	apresen	tam	um	ocelo	pigmentado	e	uma	rédia	jovem	pré-formada	em	seu	interior.	Os	m	iracídios	infectam	ativam	ente	o	m	olusco	prosobrânquio	transm	issor	e	após	sucessivas	gerações	de	rédias	são	produzidas	cercárias	de	cauda	CAPITULO	54	"	\	Philophthalmus	spp.	Paragonimus	spp.	
Ingestão	Metacercárias	♦	t	♦	2Shospedeiro	intermediário	♦	Rédias	Hospedeiro	intermediário	Ingestão	por	molusco	FIGURA	54.27.	
Ciclo	biológico	simplificado	de	representantes	de	trematódeos	das	famílias	Paragonimidae	(	-	),	Opistorchiidae	—	—	—),	Heterophyidae	(•	—	■)	e	Philophthalmidae	(1)	Emergência	de	cercárias	oriundas	de	molusco	infectado	no	ambiente	aquático.	(2)	Formação	de	metacercárias	em	segundo	hospedeiro	intermediário	(crustáceos	no	caso	de
Paragonimus,	peixes	no	caso	de	Clonorchis	sinensis	e	Heterophyidae)	ou	em	substrato	sólido	(Philophthalmus).	(3)	Infecção	passiva	do	hospedeiro	definitivo	através	da	ingestão	de	metacercárias	(a	infecção	por	Philophthalmus	pode	também	ocorrer	através	da	deposição	direta	de	cercárias	na	região	ocular.	(4)	Desenvolvimento	e	maturação	sexual	nos
respectivos	órgão	parasitados:	conjuntiva	(Philophthalmus	),	fígado	(C.	sinensis	),	pulmão	(Paragonim	us	)	e	intestino	delgado	(Heterophyidae).	
(5)	Liberação	de	ovos	no	ambiente	aquático.	(6)	Infecção	do	molusco	hospedeiro	intermediário	através	da	penetração	de	miracídios	que	eclodiram	na	aguá	(Paragonimus	e	Philophthalmus)	ou	pela	ingestão	de	ovos	contendo	miracídio	(C.	sinensis	e	Heterophyidae).	(7)	Reprodução	assexuada	no	molusco	transmissor,	com	a	formação	inicialmente	de
esporocistos	seguida	de	rédias	e	cercárias.	simples	(larvas	do	tipo	M	egalura).	As	cercárias	emergem	a	partir	de	3	m	eses	após	a	infecção	e	encistam	-se	em	substrato	sólido	(vegetação)	ou	na	película	d'água,	sendo	imediatamente	infectantes.	
As	metacercárias	são	ingeridas	pelo	hospedeiro	definitivo	e	osestímulos	térmico	e	m	ecâ	nico	favorecem	o	rápido	desencistam	ento	das	larvas	que	ainda	estão	no	trato	digestivo	superior.	As	metacercárias	desencistadas	iniciam	a	migração	ascendente	para	a	região	ocular,	passando	pelo	dueto	lacrimal	e	alcançando	a	con	juntiva	após	24	horas.	Outro	m
ecanism	o	de	transmissão	envolve	o	contado	direto	das	cercárias	com	o	globo	ocular	do	hospedeiro,	sendo	neste	caso	a	fase	de	m	etacercária	excluída.	"Não	se	sabe	ainda	quais	destas	vias	de	infecção	ou	se	ambas	ocorrem	em	seres	humanos.	Uma	vez	na	con	juntiva,	os	parasitos	crescem	e	am	adurem	sexualm	ente,	iniciando	a	produção	e	a	eliminação
de	ovos	cerca	de	1	mês	após	a	infecção.	
CAPÍTULO	54	T	ra	n	sm	issã	o	Ingestão	de	m	etacercárias	ou	deposição	direta	das	cercárias	na	região	ocular	quando	do	contato	(banho	ou	recreação)	com	coleções	aquáticas	contaminadas.	P	a	to	g	en	ia	e	S	in	to	m	a	to	lo	g	ia	A	presença	e	movimentação	dos	parasitos	com	a	ade	são	das	ventosas	induzem	a	lesões	m	ecânicas,	as	quais	estão
possivelmente	associadas	à	liberação	de	metabólitos,	desencadeando	um	a	intensa	congestão	conjuntival,	irrita	ções,	vermelhidão	dos	olhos,	lacrimejamento,	proliferação	de	papilas	na	conjuntiva	palpebral,	dentre	outros.	Infecção	bacteriana	secundária	pode	ocorrer.	Dependendo	da	inten	sidade	do	parasitism	o,	pode	ocorrer	perda	de	visão	do
hospedeiro.	533	D	ia	g	n	ó	stic	o	Os	casos	humanos	foram	confirmados	clinicamente	em	exame	oftalm	ológico	e	feita	a	rem	oção	dos	trematódeos	dos	olhos.	Experimentalmente,	a	lavagem	da	região	ocular	com	solução	salina	estéril	permite	a	recuperação	e	a	análise	morfológica	dos	ovos	dos	parasitos.	T	ratam	en	to	Remoção	cirúrgica	após	anestesia
local.	P	reven	ção	Evitar	contato	com	coleções	aquáticas	contaminadas.	M	e	la	n	o	id	e	s	tu	b	e	r	c	u	la	ta	:	U	m	P	o	te	n	c	ia	l	T	r	a	n	sm	isso	r	de	T	r	e	m	a	tó	d	e	o	s	n	o	B	r	a	s	il	Melanoides	tuberculata	(Müller,	1774),	um	molusco	tiarídeo	de	origem	afro-asiática	introduzido	no	Brasil	no	final	da	década	de	1960,	encontra-se	em	expansão	pelo	país,	já
sendo	encontrado	em	18	estados	em	mais	de	135	localidades	do	território	nacional	(dados	possivelm	ente	subestimados	devido	à	ausência	de	estudos	malacológicos	abrangentes	em	diversas	áreas	do	país).	
Suas	caracterís	ticas	biológicas	como	a	reprodução	predom	inantem	ente	por	partenogênese,	a	capacidade	de	adaptação	a	ambien	tes	eutrofizados	e	sua	baixa	taxa	de	m	ortalidade,	dentre	outros	fatores,	favorecem	o	estabelecim	ento	de	elevadas	densidades	populacionais,	o	que	pode	acarretar	alterações	am	bientais	significativas,	como	a	com	petição
e	a	elim	i	nação	de	espécies	de	nativas.	A	pesar	de	alguns	estudos	dem	onstrarem	que,	em	determ	inadas	condições	e	tipos	de	ambientes,	M.	tuberculata	é	capaz	reduzir	ou	mesmo	eliminar	populações	de	moluscos	vetores	do	Schistosoma	mansoni	(Sambon,	1907),	o	que	permitiria	sua	utilização	como	controlador	biológico	da	esquistossomose,	a
possibi	lidade	de	estes	moluscos	transmitirem	parasitos	em	nosso	meio	tem	sido	discutida.	534	FIGURA	54.28.	M	elanoides	tuberculata	(Thiaridae),	molusco	exó	tico	potencialmente	transmissor	de	trematódeos	de	interesse	parasitológico	no	Brasil.	Do	ponto	de	vista	parasitológico,	M.	tuberculata	já	foi	incriminado	como	transm	issor	de	37	espécies	de
tre	matódeos,	das	quais	11	já	foram	relatadas	infectando	seres	humanos	principalmente	no	continente	asiático,	dentre	estas	C.	sinensis	e	P.	westermani.	No	Brasil,	e	mesmo	em	outros	países	da	América	La	tina	(México,	Colômbia,	Venezuela),	estudos	vêm	demons	trando	a	infecção	destes	tiarídeos	por	larvas	de	diferentes	espécies	de	trematódeos.
Recentem	ente,	estudos	experi	mentais	permitiram	elucidar	a	participação	deste	molusc	:	como	transmissor	no	ciclo	biológico	de	C.	form	osanus	t	P.	gralli	no	Brasil.	O	encontro	destes	moluscos	natural	mente	infectados	deve	servir	de	alerta	para	a	possibilidac;	de	expansão	destes	parasitos	pelo	território	nacionai	s	mesmo	a	introdução	de	outras
espécies	que	podem	paras:'_r	os	seres	humanos.	Nesse	sentido,	o	monitoram	ento	da	introdução	e	õí	disseminação	de	M.	tuberculata	parece	ser	uma	das	mec	das	importante	para	impedir	a	instalação	de	algumas	doenças	discutidas	no	presente	capítulo.	E	x	a	m	e	P	arasito	ló	g	fico	d	e	Sangfue	David	Pereira	Neves	I	n	tr	o	d	u	ç	ã	o	M	é	to	d	o	s	d	e	E	x	a
m	e	Diversas	doenças	parasitárias	que	apresentam	formas	ou	estágios	no	sangue	circulante	podem	ser	diagnosticadas	com	precisão	por	m	eio	do	exam	e	de	sangue.	A	ssim	,	a	malária,	a	filariose	brancroftiana,	a	babesiose	e	a	doença	de	Chagas	em	sua	fase	aguda	são	diagnosticadas	parasitologicam	ente	por	esse	exam	e.	Em	verdade,	o	exame	p
arasitológico	de	sangue	consiste	em	se	exam	inar	ao	m	icroscópio	um	a	gota	de	sangue	do	paciente	colocada	sobre	uma	lâmina.	A	partir	daí,	conforme	será	mostrado	em	seguida,	podemos	realizar	um	dos	seguintes	procedimentos:	observar	o	parasito	vivo	ou	observar	o	parasito	fixado	e	corado,	a	partir	de	“esfregaços	delgados”	ou	“esfregaços
espessos”	(gota	espessa).	D	ir	e	to	Os	m	étodos	adotados	para	evidenciação	do	parasito	devem	ser	executados	im	ediatam	ente	após	a	colheita	do	sangue.	Caso	isso	não	possa	ser	feito,	há	possibilidade	de	colher	o	sangue	em	vidros	contendo	anticoagulantes	(heparina	ou	citrato)	e	então,	quando	for	possível,	executar	os	métodos	de	exame	indicados.	A
hemoscopia	assim	feita	é	menos	nítida	do	que	quando	em	material	fresco.	C	o	le	ta	d	o	S	a	n	g	u	e	Os	locais	mais	usados	são	a	polpa	digital	do	anular	esquerdo	ou	lóbulo	da	orelha,	onde	a	pele	é	fina	e	há	boa	.mgação	sanguínea.	Com	algodão	m	olhado	em	álcool	iodado	ou	álcool	puro,	limpa-se	a	superfície	escolhida.	
Com	um	alfinete	ou	agulha	de	estilete,	previam	ente	esterilizada,	faz-se	uma	pequena	picada	na	pele.	Por	compressão,	sai	pequena	gota	de	sangue,	a	qual	poderá	ser	examinada	por	um	dos	proces	sos	a	seguir.	Um	detalhe	importante:	ao	se	fazer	a	picada,	o	dedo	ou	o	lóbulo	da	orelha	devem	estar	bem	secos.	Caso	estejam	molhados	pelo	desinfetante
ou	pelo	suor,	haverá	hemólise	das	hemácias.	CAPÍTULO	55	A	gota	é	coletada	no	centro	de	uma	lâmina,	coberta	com	lam	ínula	e	exam	inada	im	ediatam	ente	após,	pois	a	coagulação	é	rápida.	Caso	queira	retardar	a	coagulação,	pode	adicionar	uma	ou	duas	gotas	de	salina.	Levando-se	essa	preparação	ao	microscópio,	poderão	ser	vistos	os	parasitos
porventura	existentes.	Esse	exame	direto	ou	a	fresco	permite	visualizar	os	parasitos	vivos,	movimentando-se.	E	m	E	sfreg	a	ço	s	Existem	dois	tipos	fundam	entais	de	esfregaços	-	o	esfregaço	em	camada	delgada	e	o	esfregaço	em	camada	espessa.	São	conhecidos	também	por	gota	estirada	e	gota	espesa,	respectivamente.	Ambos	são	muito	utilizados.	O
primeiro	é	mais	usado	para	identificação	da	forma	e	espécie	de	vários	parasitos,	pois,	quando	é	bem	feito,	os	mesmos	aparecem	nitidamente.	Já	o	segundo	é	mais	utilizado	em	diagnóstico	epidemiológico.	É	um	método	de	enriqueci	mento,	isto	é,	a	gota	de	sangue	é	disposta	numa	pequena	área	e	então	examinada.	Os	parasitos	aí	presentes	podem	ser
diagnosticados	com	muita	economia	de	tempo,	mas	a	sua	identificação	específica	é	dificultada	(Figura	55.1).	A	seguir,	descreveremos	cada	uma	dessas	técnicas.	•	Esfregaço	em	Camada	Delgada	•	Colocar	um	a	gota	de	sangue	na	extremidade	direita	de	um	a	lâm	ina	(esta	deve	estar	apoiada	sobre	a	mesa);	•	Pegar	outra	lâm	ina,	segurar	por	cim	a	com
a	mão	direita	e,	com	uma	inclinação	de	45°,	encostar	adiante	da	gota;	•	Deixar	a	mesma	se	espalhar	pela	superfície	de	contato	das	duas	lâminas;	E	s	fre	g	a	ç	o	d	e	lg	a	d	o	G	o	ta	e	s	p	e	s	s	a	V	__________________________________________________	FIGURA	55.1.	Confecção	de	esfregaços	sanguíneos.	
•	“Puxar”	a	gota	espalhada	até	o	fim	da	lâmina;	•	Secar	por	agitação	vigorosa	imediatamente	(se	não	secar	rápido,	haverá	hemólise	das	hemácias);	•	Corar	pelo	Giemsa	ou	Leishman	conforme	indicado	adiante.	
•	Esfregaço	em	G	ota	Espessa	Existem	duas	modalidades	de	se	executar	a	técnica	da	Gota	Espessa,	dependendo	dos	hemoparasitos	que	se	deseja	pesquisar	ou	diagnosticar.	A	primeira	delas	é	a	do	Prof.	Deane,	para	pesquisa	de	Plasmodium.	Deve	ser	executada	assim:	•	Colocar	5	mm3	de	sangue	recém-colhido	no	centro	de	uma	lâmina	de	vidro
(Figura	55.1);	•	Com	o	canto	de	outra	lâmina	ou	da	lanceta	utilizada	na	punção	digital,	espalhar	essa	gota	por	uma	super	fície	de	1	cm2;	•	Deixar	secar	em	temperatura	ambiente	durante	10	a	12	horas;	•	Corar	pelo	Giemsa,	colocando	uma	gota	da	solução	-estoque	para	cada	mL	da	solução-tampão;	água	destilada;	em	seguida,	cuidadosamente,	retirar
a	lâmina	da	cuba;	•	Fixar	o	material	com	metanol	por	2	minutos;	escorrer	o	excesso	de	álcool	e	fazer	a	coloração	pelo	Giemsa,	por	10	minutos	(diluir	uma	gota	da	solução-estoque	do	corante	para	cada	mL	de	água	destilada	e	cobrir	a	lâmina);	•	Lavar	com	água	destilada	para	retirar	o	excesso	de	corante;	deixar	secar	ao	ar	e	examinar	ao	microscópio
para	verificar	a	presença	de	hemoparasitos.	N	O	TA:	não	se	deve	usar	sangue	com	anticoagulante	para	executar	essa	técnica,	pois	pode	interferir	na	aderência	dos	hemoparasitos.	C	o	ra	n	tes	Os	m	ais	usados	são	os	derivados	do	Romanowsky.	Destes,	os	mais	comuns	são	o	Giemsa	e	o	Leishman.	As	técnicas	para	sua	reparação	e	emprego	são	as
seguintes:	•	Giemsa	Azur	II	eosina	0,30	g	•	Deixar	em	repouso	por	30	minutos;	Azur	II	0,08	g	•	Lavar	com	água	destilada	(para	retirar	o	excesso	de	corante),	secar	e	examinar	ao	microscópio.	Glicerina	12,50	g	Álcool	metílico	37,50	g	A	segunda	delas	é	mais	indicada	para	exame	de	microfilárias	sanguíneas.	E	assim	executada:	•	Colocar	de	60	a	80
mm^	de	sangue	(4	a	5	gotas)	de	sangue	recém-colhido	no	centro	de	uma	lâmina;	Esta	é	a	solução-estoque.	Pode	ser	preparada	em	laboratório	ou	comprada	pronta.	Para	ser	usada,	deve	ser	diluída	em	solução-tampão	da	seguinte	forma:	três	gotas	de	corante-estoque,	para	cada	2	mL	de	tampão.	A	solução-tampão,	com	pH	7,2,	é	assim	preparada:	•
Com	o	canto	de	outra	lâm	ina	ou	com	a	ponta	da	lanceta	usada	na	punção	digital,	espalhar	o	sangue	em	uma	área	de	4	cm	de	comprimento	por	1,5	cm	de	largura,	com	bordas	regulares	(Figura	35.7);	•	solução-estoque	A:	fosfato	de	sódio	secundário	(dissódico):	dissolver	11,866	g	desse	em	1.000	mL	de	água	destilada;	•	Deixar	secar	em	temperatura
ambiente	durante	10	a	12	horas	(não	ultrapassar	esse	período,	senão	ocorrerá	hemólise	das	hemácias);	•	solução-estoque	B:	fosfato	de	potássio	prim	ário	(monopotássico):	dissolver	9,073	desse	em	1.000	mL	de	água	destilada.	•	Após	a	secagem,	fazer	a	desemoglobinização,	mer	gulhando	a	lâmina	por	10	minutos	em	uma	cuba	com	Essas	soluções-
estoques	devem	ser	mantidas	em	gela	deira.	Na	hora	de	usar,	misturar	72,5	mL	da	solução	A,	com	CAPITULO	55	27,4	m	L	da	solução	B.	Para	se	corar	pelo	Giemsa,	após	feito	o	esfregaço,	proceder	da	seguinte	maneira:	Para	se	corar	pelo	Leishman,	após	feito	o	esfregaço.	proceder	da	seguinte	maneira:	•	Fixar	pelo	álcool	metílico:	cinco	gotas	por	dois
m	i	nutos;	•	Cobrir	o	esfregaço	com	6	ou	7	gotas	de	corante;	•	Preparar	o	corante:	três	gotas	do	Giemsa	para	2	mL	da	solução-tampão;	•	Adicionar	então	12	a	14	gotas	de	solução-tampão;	•	C	obrir	o	esfregaço	e	deixar	em	repouso	por	20	a	30	minutos;	•	Escorrer	o	corante	e	lavar	em	água	corrente;	•	Deixar	agitar	(fixar)	por	15	segundos,	no	máximo;	•
Homogeneizar,	soprando	o	corante	com	a	pipeta	e	deixar	em	repouso	por	20	minutos;	•	Escorrer	o	corante	e	lavar	em	água	corrente;	•	Deixar	secar	e	examinar	ao	microscópio.	•	Deixar	secar	e	examinar	ao	microscópio.	•	Leiskman	Compra-se	no	comércio	o	pó,	que	é	uma	m	istura	de	azul	de	metileno	e	eosina.	Para	se	preparar	o	corante,	dissolve-se
0,15	g	do	pó	em	100	mL	de	álcool	metílico.	Agitar	frequentem	ente,	pelo	espaço	de	três	dias,	quando	estará	pronta	para	o	uso.	CAPÍTULO	55	O	esfregaço	corado	pelo	Leishman	não	necessita	de	fixação	prévia	pelo	álcool	metílico,	pois	este	já	faz	parte	da	fórmula	do	corante.	Em	geral,	as	lâminas	preparadas	por	esse	método	não	são	muito	duráveis	nem
tão	perfeitas	quanto	pelo	método	de	Giemsa,	mas	é	uma	técnica	muito	utilizada,	em	vista	da	rapidez	e	facilidade	de	execução.	NOTA:	no	comércio	existe,	atualmente,	um	ótimo	corante,	já	pronto	para	uso,	denominado	Corante	Panótico	Rápido,	que	substitui,	perfeitamente,	o	Giemsa	e	o	Leishman.	E	x	a	m	e	P	arasito	ló	g	fico	de	F	e	^	e	s	*	Míriam
Oliveira	e	Rocha	Adriana	Oliveira	Costa	I	n	tr	o	d	u	ç	ã	o	No	Brasil,	embora	a	prevalência	das	parasitoses	intesti	nais	tenha	decrescido	nos	últimos	anos,	ainda	é	considerada	elevada,	razão	pela	qual	o	exame	parasitológico	de	fezes	(EPF)	deveria	assumir	maior	importância	na	clínica	médica.	Este	exame	tem	como	objetivo	diagnosticar	os	parasitos
intestinais	do	homem	mediante	pesquisa	das	diferentes	for	mas	parasitárias	eliminadas	nas	fezes.	Muitas	vezes	o	EPF	não	faz	parte	dos	exames	complementares	solicitados,	seja	porque	as	parasitoses	intestinais	não	estão	incluídas	na	hipó	tese	diagnostica,	seja	porque	o	clínico	negligencia	o	exame.	Este	é	um	exame	de	baixo	custo,	não	invasivo,	de
fácil	execução	e	que,	quando	bem	executado,	pode	evitar	a	rea	lização	de	exames	mais	invasivos	onerosos	ou	complexos,	como	endoscopia	digestiva,	biópsias	ou	exames	de	imagem.	C	o	le	ta	e	C	o	n	s	e	r	v	a	ç	ã	o	d	as	F	e	z	e	s	A	coleta,	o	armazenamento	e	a	conservação	das	fezes	constituem	a	fase	pré-analítica	do	EPF	e	são	de	funda	m	ental	im
portância	para	sua	qualidade.	O	paciente	tem	participação	ativa	nesta	etapa,	pois	é	ele	quem	vai	coletar	as	fezes.	O	m	édico	pode	auxiliar,	reforçando,	junto	ao	paciente,	a	im	portância	de	as	instruções	do	laboratório	serem	seguidas	e	coletar	corretamente	as	fezes.	O	laboratório	deverá	orientar	o	paciente,	esclarecendo	que	a	evacuação	deve	ser	feita
em	recipiente	limpo	e	seco	ou	sobre	superfície	seca	protegida	com	um	pedaço	de	papel	higiênico.	Parte	das	fezes	deve	ser	transferida	para	um	frasco	próprio,	de	boca	larga,	bem	fechado	e	identificado.	
A	identificação	deve	conter	o	nome	do	paciente,	a	idade,	a	data,	a	consistência	das	fezes	e	a	hora	da	coleta.	Fezes	eliminadas	no	vaso	sanitário	ou	no	solo	são	inadequadas	para	o	EPF.	A	utilização	de	substâncias	como	laxantes,	antiácidos,	bismuto,	sulfato	ferroso,	óleos	minerais,	con	trastes	contendo	bário,	iodo,	entre	outros,	interferem	no	*'Nossos
agradecim	entos	ao	Prof.	R	ôm	ulo	M	ello	pela	participação	na	edição	anterior.	CAPÍTULO	56	EPF.	Essas	substâncias	não	devem	ser	utilizadas	pelo	menos	uma	semana	antes	da	coleta	das	fezes.	As	instruções	sobre	a	coleta	das	fezes	devem	ser	claras	e	passadas	ao	paciente	por	escrito.	E	importante	verificar	se	o	paciente	as	entendeu,	pois	é	na	coleta
adequada	da	amostra	fecal	que	se	inicia	a	qualidade	do	EPF.	Ao	receber	a	amostra	fecal,	o	atendente	do	laboratório	deverá	perguntar	ao	paciente	se	ele	observou	algum	parasito,	muco,	sangue,	pus	ou	outro	elemento	estranho	nas	fezes.	Se	a	coleta	for	realizada	sem	conservantes	(fezes	frescas),	a	rem	essa	para	o	laboratório	deve	ser	imediata,	para
que	o	material	seja	processado	e	examinado	logo	que	chegue.	Quando	não	houver	essa	possibilidade,	as	fezes	deverão	ser	mantidas	a	baixas	temperaturas	(5°C	a	10°C)	para	evitar	a	putrefação	e	devem	ser	examinadas	o	mais	rapidamente	possível.	As	fezes	poderão,	também,	ser	coletadas	em	conser	vantes.	Nesse	caso	não	há	necessidade	de	enviá-las
imedia	tamente	ao	laboratório,	de	mantê-las	a	baixas	temperaturas	ou	de	realizar	o	exame	rapidamente.	O	ideal	é	que	as	fezes	sejam	colocadas	no	conservante	logo	após	a	evacuação	e,	por	isso,	o	laboratório	deve	fornecer	ao	paciente	o	frasco	com	esse	conservante.	Qualquer	conservante	deve	ser	usado	na	proporção	de	três	partes	deste	para	uma
parte	de	fezes,	sendo	estas	bem	homogeneizadas.	Os	mais	empregados	são:	■	Formol	a	10%	(formalina	a	10%):	conserva	por	mais	de	um	mês	os	ovos	ou	larvas	de	helmintos	e	os	cistos	e	oocistos	de	protozoários.	A	sua	preparação	é	simples:	•	Formol	comercial	(37-40%	)...............................10	mL	•	Solução	salina	a	0,85%	.......................................	90
mL	■	MIF:	é	a	sigla	de	um	conservante	muito	difundido,	cujas	iniciais	significam	mertiolato	(ou	mercurocromo),	iodo	e	formol.	Conserva	ovos	e	larvas	de	helmintos,	cisto	e	oocistos	de	protozoários.	A	fórmula	é	a	que	se	segue:	•	Água	destilada..................................................	250	mL	•	Solução	de	mercurocromo	a	1:500.................250	mL	•	Formol	com
ercial.................................................	25	mL	•	Glicerina...................................................................	5	mL	541	■	SAF	(acetato	de	sódio,	ácido	acético	e	formol):	são	as	iniciais	dos	componentes	de	um	fixador	usado	para	conservar	cistos	e	trofozoítos,	sendo	útil	para	fezes	for	madas	ou	diarreicas.	Por	essa	característica,	substituiu	o	fixador	de	Schaudinn
(bicloreto	de	mercúrio),	extre	m	am	ente	tóxico,	na	coleta	das	fezes	para	a	execução	do	método	da	hem	atoxilina	férrica,	no	diagnóstico	de	amebas	e	Giardia.	Usa-se	na	mesma	proporção	citada	anteriormente.	Sua	fórmula	é	a	seguinte:	•	Acetato	de	só	d	io	......................................................1,5	g	•	Ácido	acético......................................................2,9	mL	•
Formol	com	ercial...............................................	4,0	mL	•	Água	d	estilada	92,5	mL	Observação:	os	trofozoítos	de	amebas	e	Giardia	não	se	conservam	no	form	ol	a	10%	ou	MIF,	dois	conservantes	muito	utilizados.	
Quando	solicitada	pela	clínica	médica,	poderá	ser	feita	a	coleta	de	amostras	múltiplas.	
Sua	utilização	aumenta	a	sensibilidade	do	EPF	para	a	pesquisa	de	todos	os	parasitos	intestinais,	por	isso	muitos	laboratórios	as	utilizam	rotinei	ramente.	O	esquema	mais	utilizado	é	a	coleta	de	três	amos	tras	em	dias	alternados.	O	paciente	recebe	o	frasco	com	conservante	e	é	instruído	a	colocar	uma	porção	de	fezes	a	cada	dia,	saltando	um	dia	entre
cada	coleta.	Cada	porção	deve	ser	homogeneizada	no	líquido	e	o	frasco	é	enviado	ao	laboratório	para	a	realização	do	EPF.	Ao	receber	o	frasco,	o	atendente	deverá	confirmar	com	o	paciente	o	número	de	amostras	coletadas	e	a	consistência	das	fezes.	Nas	situações	em	que	haja	urgência	do	resultado,	cada	amostra	pode	ser	processada	e	examinada
separadamente.	O	exame	realizado	com	duas	amostras	alcança	aproximadamente	90%	de	sen	sibilidade	(Rosenblatt,	2006).	Não	se	justifica	coletar	mais	de	três	amostras	fecais,	a	não	ser	em	situações	especiais,	como	aquelas	em	que	o	EPF	foi	negativo	mas	os	dados	clínicos	indicam	parasitose	intestinal.	Em	casos	de	suspeita	de	esquistossomose,	em
que	o	EPF	é	repetidamente	nega	tivo,	pode	ser	necessária	a	realização	do	exame	de	fezes	seriado.	O	paciente	deverá	coletar	um	a	amostra	de	fezes	por	semana,	durante	cinco	a	seis	semanas.	Nessa	situação	as	fezes	deverão	ser	frescas,	pois	o	método	mais	indicado	é	o	de	Kato-Katz.	P	r	o	c	e	s	s	a	m	e	n	to	e	A	n	á	lis	e	d	a	s	F	e	z	e	s	A	escolha	do(s)
método(s)	mais	adequado(s),	sua	exe	cução	e	a	microscopia	das	fezes	constituem	a	fase	analítica	do	EPF.	Os	diferentes	métodos	serão	empregados	de	acordo	com	a	solicitação	médica	ou	suspeita	clínica.	Não	é	sem 	pre	é	possível	ao	médico	especificar	o	parasito	do	qual	ele	esteja	suspeitando,	mas,	quando	a	suspeita	clínica	puder	ser	estabelecida,	o
laboratório	poderá	realizar	os	exames	mais	indicados	para	as	diferentes	situações.	A	interação	entre	o	médico	e	o	laboratório,	portanto,	contribui	para	que	se	possa	obter	maior	eficiência	do	EPF.	A	fase	analítica	do	EPF	se	inicia	com	o	exame	macros	cópico,	feito	com	as	fezes	frescas	e	permite	a	verificação	da	consistência,	do	odor,	da	presença	de
elementos	anormais	como	muco	ou	sangue	e	de	vermes	adultos	ou	partes	deles.	542	Após	a	verificação	macroscópica,	uma	parte	da	amostra	é	processada	por	diferentes	métodos	e	submetida	ao	exame	microscópico.	A	microscopia	possibilita	a	visualização	dos	ovos	ou	larvas	de	helmintos	e	dos	cistos,	trofozoítos	ou	oocistos	de	protozoários.	O	EPF
pode	ser	realizado	com	métodos	quantitativos	ou	qualitativos.	Quando	aplicado	um	método	quantitativo,	é	possível	realizar	a	contagem	dos	ovos	nas	fezes,	o	que	possibilita	a	avaliação	da	intensi	dade	do	parasitismo.	São	pouco	utilizados,	pois	a	dose	dos	medicamentos	antiparasitários	não	leva	em	conta	a	carga	parasitária,	mas	o	peso	corporal	do
paciente.	Os	métodos	quantitativos	mais	conhecidos	são	os	de	Stoll-Hausheer	e	de	Kato-Katz,	sendo	o	último	mais	empregado.	Os	métodos	qualitativos	são	comuns	no	laboratório	clínico,	sendo	uti	lizados	para	demonstrar	a	presença	das	formas	parasitárias	sem	quantificá-las.	A	m	aioria	dos	m	étodos	de	EPF	se	baseia	em	p	ro		cessos	de	enriquecim
ento	que,	além	de	concentrarem	as	formas	parasitárias,	aumentando	as	chances	de	detecção,	também	eliminam	parte	dos	detritos,	tornando	mais	fácil	a	visualização	na	microscopia.	
Os	principais	processos	de	enriquecimento	são:	■	Sedimentação	espontânea:	método	de	Hoffman,	Pons	e	Janer,	também	conhecido	como	método	de	Lutz.	
Permite	o	achado	de	ovos	e	larvas	de	helmintos,	de	cistos	de	pro	tozoários	e	de	alguns	oocistos	de	protozoários	que	apre	sentam	o	tamanho	maior.	Por	ser	de	execução	simples	e	viabilizar	a	pesquisa	de	vários	parasitos	intestinais	de	seres	humanos,	é	muito	utilizado	na	rotina	laboratorial.	■	Sedim	entação	por	centrifugação:	método	de	Blagg	(também
conhecido	por	método	de	MIFC)	e	método	de	Ritchie.	E	também	o	fundamento	de	alguns	kits	comer	ciais	que	utilizam	a	centrifugação	para	concentrar	as	formas	parasitárias.	Assim	como	a	sedimentação	espon	tânea,	viabilizam	a	pesquisa	de	ovos	e	larvas	de	hel	mintos,	cistos	e	alguns	oocistos	de	protozoários,	sendo	utilizado	na	rotina	laboratorial.
Para	a	concentração	de	oocistos	de	Cryptosporidium	sp.,	que	é	feita	antes	da	coloração	específica,	o	tempo	de	centrifugação	deve	ser	aumentado	para	10	minutos.	■	Flutuação	espontânea:	m	étodo	de	W	illis.	Indicado	para	a	pesquisa	de	ovos	leves,	principalmente	ovos	de	ancilostomídeos.	E	pouco	utilizado	porque	os	métodos	anteriormente	citados
possibilitam	a	pesquisa	não	apenas	de	ancilostom	ídeos,	mas	tam	bém	de	outros	parasitos	intestinais.	■	Centrifugoflutuação:	método	de	Faust.	Usado	para	a	pesquisa	de	cistos	e	alguns	oocistos	de	protozoários,	possibilita,	também,	o	achado	de	ovos	leves.	Deve	ser	utilizado	quando	há	suspeita	de	ameba	ou	giárdia	e	os	métodos	de	rotina	deram
resultado	negativo.	■	Concentração	de	larvas	de	helmintos	por	migração	ativa	por	hidrotropismo	e	termotropismo	positivos:	m	étodo	de	B	aerm	ann-M	oraes	e	M	étodo	de	R	ugai.	
Indicados	para	a	pesquisa	de	larvas	de	Strongyloides	stercoralis.	m	Concentração	de	ovos	mediante	passagem	das	fezes	por	tela	metálica	ou	de	náilon:	método	de	Kato.	Neste	método,	a	tela	retém	os	detritos	maiores	e	permite	a	pas	CAPITULO	56	sagem	dos	detritos	menores	e	ovos,	ocorrendo,	conse	quentemente,	a	concentração	destes	últimos	na
amostra	que	fecal.	
Sua	visualização	é	facilitada	pelo	emprego	de	um	a	solução	de	verde-malaquita.	A	preparação	obtida	não	perm	ite	a	visualização	de	cistos	ou	oocistos	de	protozoários,	apesar	de	estes	passarem	através	da	tela.	É	indicado	especialm	ente	para	a	pesquisa	de	ovos	de	Schistosom	a	mansoni,	podendo	ser	utilizado	também	p	ara	a	p	esq	u	isa	de	ovos	de	A
sca	ris	lu	m	b	rico	id	es,	Trichuris	trichiura	e	ancilostomídeos.	E	s	c	o	lh	a	d	o	M	é	to	d	o	As	form	as	parasitárias	variam	quanto	a	seu	peso	e	sobrevida	no	meio	exterior.	Assim,	não	existe	um	método	capaz	de	diagnosticar,	ao	mesmo	tempo,	todas	as	formas	parasitárias.	Alguns	métodos	são	mais	gerais,	permitindo	o	diagnóstico	de	vários	parasitos
intestinais,	outros	são	méto	dos	específicos,	indicados	para	um	parasito	em	especial.	Dentre	os	métodos	gerais,	podem	ser	citados	o	método	de	Hoffman,	Pons	e	Janer	e	o	os	métodos	de	centrifugação,	ambos	muito	empregados	na	rotina	do	EPF.	
A	escolha	de	um	ou	de	outro	fica	a	critério	do	laboratório,	conforme	o	núm	ero	de	exam	es	realizados	diariam	ente,	o	espaço	de	bancada	e	os	equipamentos	disponíveis.	Na	maioria	dos	pedidos	de	EPF,	a	suspeita	clínica	não	é	relatada	e	o	exame	é	feito	por	um	dos	métodos	gerais,	anteriormente	citados.	Quando	é	solicitada	a	pesquisa	de	um	parasito
que	exige	a	execução	de	um	método	específico,	tanto	este	como	o	método	geral	devem	ser	executados.	Essa	conduta	é	extremamente	importante,	pois,	se	for	executado	apenas	o	método	específico,	outros	parasitos	intestinais	que	possam	estar	presentes	não	serão	diagnosticados.	Um	método	será	mais	ou	menos	utilizado	na	rotina	do	EPF	quando,
além	de	possibilitar	o	diagnóstico	de	vários	parasitos	intestinais,	é	também	de	fácil	execução	e	pouco	dispendioso.	A	lguns	autores	preconizam	a	execução	de	vários	m	étodos	com	cada	am	ostra	fecal,	entre	eles	um	método	geral	(sedimentação	espontânea	ou	centrifugação),	um	específico	para	larvas	de	helmintos	(Baermann-Moraes	ou	Rugai)	e	outro
específico	para	cistos	de	protozoários	(Faust).	No	entanto,	na	maioria	das	vezes,	tal	procedimento	é	inviável,	seja	por	quantidade	insuficiente	de	fezes	seja	pela	grande	quantidade	de	exames	a	serem	realizadas	por	dia.	
Os	métodos	específicos	ficam	restritos	aos	casos	solici	tados	pelo	médico	e,	nesse	sentido,	a	maior	interação	entre	o	médico	e	o	laboratório	daria	uma	grande	contribuição	ao	EPF,	permitindo	a	execução	do(s)	método(s)	mais	adequado(s)	para	cada	situação.	Apesar	de	a	automação	ser	uma	realidade	em	vários	setores	de	um	laboratório	de	análises
clínicas,	esta	ainda	não	chegou	ao	EPF,	exigindo	atenção	individual	a	cada	amostra.	A	fim	de	obter	mais	qualidade	no	EPF,	deve-se	sem 	pre	ter	em	m	ente	que:	1)	algum	as	espécies	de	parasitos	são	evidenciadas	som	ente	por	técnicas	especiais;	2)	um	exame	isolado,	em	que	o	resultado	é	negativo,	não	deve	ser	conclusivo,	sendo	recom	endável	a	sua
repetição	com	outra	amostra,	especialmente	quando	se	trata	de	Giardia	duodenalis	(sin:	Giardia	lam	blià)	e	de	Entam	oeba	histolytica/E.dispar,	que	apresentam	os	períodos	negativos;	CAPÍTULO	56	3)	a	produção	de	cistos,	ovos	ou	larvas	não	é	uniforme	ao	longo	do	dia	ou	do	ciclo	do	parasito.	N	a	Tabela	56.1	são	resumidos	principais	métodos
utilizados	no	EPF,	bem	como	seus	fundamentos,	indicações	clínicas	e	formas	parasitárias	detectadas.	K	i	t	s	p	a	ra	o	E	x	a	m	e	P	a	r	a	s	ito	ló	g	ic	o	de	F	e	z	e	s	Há	no	m	ercado	vários	kits	com	erciais	disponíveis	para	a	realização	do	EPF.	Alguns	utilizam	a	centrifugação	para	concentrar	as	form	as	parasitárias,	outros	utilizam	a	sedim	entação
espontânea.	A	execução	dos	m	étodos	deverá	ser	feita	de	acordo	com	a	bula	que	acompanha	o	produto.	Será	sempre	bem-vinda	toda	inovação	que	facilite	a	coleta	e	o	transporte	da	amostra	de	fezes,	que	resulte	na	sim	plificação	da	m	etodologia,	em	econom	ia	de	espaço	físico,	em	maior	rapidez	e	praticidade	do	EPF,	na	melhor	visualização	das	formas
parasitárias	ao	m	icroscópio,	no	m	enor	contato	do	laboratorista	com	a	am	ostra	fecal,	na	eliminação	do	odor	das	fezes,	em	menores	danos	para	o	meio	ambiente	e,	sobretudo,	no	aumento	da	sensibilidade	do	EPF.	Ao	utilizar	uma	nova	metodologia,	é	importante	que	o	laboratório	faça	um	levantamento	bibliográfico,	veri	ficando	os	trabalhos	publicados
em	revistas	científicas	e	os	resultados	obtidos	em	comparação	com	outros	métodos	de	EPF.	É	conveniente	também	que	seja	feita	a	validação	do	método,	comparando	a	nova	metodologia	com	aquela	que	já	era	empregada.	C	o	lo	r	a	ç	õ	e	s	E	m	p	r	e	g	a	d	a	s	n	o	E	x	a	m	e	P	a	r	a	s	ito	ló	g	ic	o	d	e	F	e	z	e	s	As	larvas	de	helmintos,	os	cistos	e	oocistos	de
pro	tozoários	e	os	esporos	de	m	icrosporídios	necessitam	ser	corados	para	uma	correta	identificação	na	microscopia.	N	a	Tabela	56.2	estão	as	principais	colorações	utilizadas	no	EPF.	O	lugol,	o	corante	mais	utilizado	na	rotina	do	EPF,	apresenta	a	seguinte	fórmula:	•	Io	d	o	..............................................................................	
2	g	•	Iodeto	de	potássio......................................................	4	g	•	Água	destilada...................................................	100	mL	D	issolver	o	iodeto	de	potássio	em	água	e	adicionar	lentamente	os	cristais	de	iodo.	Agitar	até	a	completa	disso	lução.	
Filtrar	e	estocar	em	frasco	âmbar,	ao	abrigo	da	luz.	M	ic	r	o	s	c	o	p	ia	d	a	s	F	e	z	e	s	A	m	icro	sco	p	ia	das	fezes	é	um	a	etapa	de	extrem	a	im	portância	no	EPF	e	sua	correta	execução	depende	de	fatores	como	a	qualidade	do	microscópio	e	a	formação	ade	quada	do	microscopista.	Um	microscópio	de	má	qualidade	impede	a	correta	identificação	dos
parasitos,	especialmente	aqueles	de	menor	tamanho.	
O	microscopista	deve	passar	por	um	treinamento	intensivo,	que	proporcione	o	conheci	mento	detalhado	da	morfologia	dos	parasitos,	com	ênfase	nas	formas	parasitárias	eliminadas	nas	fezes.	Deve	também	saber	regular	corretamente	o	microscópio,	obtendo	deste	543	Tabela	56.1	Principais	Métodos	Empregados	no	Exame	Parasitológico	de	Fezes:
Fundamentos,	Indicação	Clínica	e	Formas	Parasitárias	Detectadas	Método	Processo	de	Concentração	das	Formas	Parasitárias	Formas	Parasitárias	que	Podem	Ser	Encontradas	Direto*	Não	utiliza	processo	de	concentração.	As	formas	parasitárias	são	encontradas,	quando	presentes	em	grande	quantidade	Ovos	e	larvas	de	helmintos,	cistos	de
protozoários,	ocistos	maiores	(como	o	de	Isospora	belli).	Trofozoítos	em	fezes	recém-emitidas	Hoffman,	Pons	e	Janer	ou	Lutz	Sedimentação	espontânea	Ovos	e	larvas	de	helmintos,	cistos	de	protozoários,	oocistos	maiores	(como	o	de	Isospora	belli).	
Muito	utilizado	na	rotina	do	EPF	Método	de	M	IFC	(Blagg	e	cols.)	Centrifugação**	Ovos	e	larvas	de	helmintos,	cistos	e	oocistos	de	protozoários.	Muito	utilizados	na	rotina	do	EPF	Faust	e	cols.	Centrífugo	flutuação	no	sulfato	de	zinco	Ovos	leves,	cistos	e	oocistos	de	protozoários.	
Especialmente	indicado	para	a	pesquisa	de	cistos	de	protozoários	W	illis	Flutuação	espontânea	Ovos	leves,	em	especial	de	ancilostomídeos.	Não	é	indicado	para	a	pesquisa	de	cistos.	Pouco	usado,	pois	os	ovos	leves	podem	ser	diagnosticados,	também,	por	centrifugação	ou	sedimentação	espontânea	Baermann-Moraes	Migração	ativa	das	larvas	Larvas
de	helmintos.	Indicados	para	o	diagnóstico	do	Strongyloides	stercoralis	Kato	Tamisação	das	fezes,	empregando	tela	que	permite	a	passagem	dos	ovos	e	retém	os	detritos	maiores	Ovos	de	helmintos.	Para	a	pesquisa	de	ancilostomídeos	e	Hymenolepis	sp.,	a	lâmina	deve	ser	examinada	até	uma	hora	depois	de	preparada	Sheather	Flutuação	em	solução
de	sacarose	Oocistos	de	coccídeos.	
Especialmente	indicado	para	Cryptosporidium	parvum	e	Cyclospora	cayetanensis	Hematoxilina	férrica	e	tricrômico*	Centrifugação	das	fezes,	seguida	de	coloração	específica	Trofozoítos	e	cistos	de	Ciardia	e	amebas	Graham	(fita	adesiva)***	Os	ovos,	presentes	na	região	perianal,	ficarão	aderidos	a	uma	fita	adesiva	aplicada	nessa	região.	Distendida
sobre	uma	lâmina	de	microscopia,	a	fita	adesiva	funcionará	como	lamínula,	sendo	verificada	a	presença	de	ovos	Ovos	de	E.	vermicularis	e	Taenia	sp.	Método	de	Ritchie	(formol-éter)	Rugai	*Únicos	métodos	que	permitem	a	visualização	de	trofozoítos	de	protozoários.	**Para	a	concentração	de	oocistos	de	Cryptosporidium	parvum	e	Cyclospora
cayetanensis,	o	tempo	de	centrifugação	deve	ser	aumentado	para	10	minutos.	***Este	não	é	um	método	de	exame	de	fezes	propriamente	dito,	mas	é	um	método	parasitológico	utilizado	para	o	diagnóstico	de	alguns	parasitas	intestinais.	todos	os	recursos	que	possam	auxiliá-lo	na	identificação	das	form	as	p	arasitárias.	Vale	lem	brar	que	um	núm	ero
excessivo	de	exames	por	dia	interfere	na	qualidade	do	EPF.	
544	A	p	r	e	s	e	n	ta	ç	ã	o	d	o	s	R	e	s	u	lta	d	o	s	sitos	intestinais.	Desse	modo,	ao	final	do	mês,	o	labora	tório	poderá	verificar	quais	os	parasitos	mais	prevalentes.	
Ocorrendo	aumento	ou	diminuição	brusca	na	prevalência	de	um	determinado	parasito,	a	causa	deve	ser	pesquisada	(Mudança	de	clientela?	Mudança	no	método	empregado?	Troca	do	microscopista?	Troca	de	microscópio?).	Após	a	execução	do	exame,	inicia-se	a	fa	se	pós-analítica,	que	inclui	a	análise	da	consistência	dos	resultados,	a	apresentação	e
liberação	dos	laudos,	o	armazenamento	do	material	ou	da	amostra	do	paciente	e	o	arquivamento	dos	resultados	internos.	Sedim	entos	de	fezes	contendo	formas	parasitárias	devem	ser	armazenados	para	servir	de	material	de	consulta.	
E	interessante	que	o	laboratório	faça	o	registro	diário	dos	resultados	do	EPF,	anotando	o	número	de	exames	positivos	e	negativos	e	com	cada	um	dos	para-	Todos	os	parasitos	encontrados	no	EPF	deverão	ser	relatados,	patogênicos	ou	não.	Deverão	ser	citados	a	forma	parasitária	observada	(ovo,	larva,	cisto,	trofozoíto,	oocisto,	verme	adulto)	e	o	nome
científico	do	parasito,	incluindo	o	gênero	e	espécie,	sempre	que	possível.	Também	deverão	constar	o(s)	método(s)	executado(s)	e	a	consistência	das	fezes.	
Observações	sobre	o	número	de	amostras	colhidas	devem	ser	relatadas.	A	seguir	são	apresentados,	a	título	do	exemplo,	um	resultado	negativo	e	um	positivo.	CAPÍTULO	56	Tabela	56.2	Principais	Colorações	Empregadas	no	Exame	Parasitológico	de	Fezes	Coloração	Formas	Parasitárias	para	as	Quais	É	Indicada	Indicação/Utilização	Lugol	Larvas	de
helmintos,	trofozoítos	e	cistos	de	protozoários	E	o	corante	usado	na	rotina	do	EPF,	àpós	execução	do	método	direto	ou	de	um	dos	métodos	de	concentração	Hemaloxilina	Férrica	Trofozoítos	e	cistos	de	amebas	e	Giardia	duodenalis	(s/n:	Giardia	lamblia)	Principalmente	para	a	pesquisa	de	trofozoítos	em	fezes	diarreicas.	Pouco	utilizadas	por	serem
trabalhosas,	dispendiosas	e	demoradas,	embora	permitam	visualizar	detalhes	da	morfologia,	facilitando	a	identificação	Oocistos	de	coccídeos:	Cryptosporidium	parvum,	Cyclospora	cayetanensis	e	Isospora	belli	Sempre	que	houver	suspeita	de	um	desses	parasitos,	é	necessário	executar	uma	dessas	colorações,	após	a	concentração	das	fezes	pelos
métodos	indicados	Auramina	e	suas	variações	Oocistos	de	coccídeos:	Cryptosporidium	parvum,	Cyclospora	cayetanensis	e	Isospora	belli	Mais	dispendiosa	e	menos	específica	que	os	anteriores;	necessita	de	microscópio	de	imunofluorescência	para	o	exame	da	lâmina	Chromotrope	R	(tricrômico	modificado)	Esporos	de	microsporídeos	(Enterocytozoon
bieneusi	e	Encephalitozoon	intestinalis)	Sempre	que	houver	suspeita	de	microsporídios	intestinais	Tricrômico	Ziehl-Neelsen	modificado	e	suas	variações	Safranina-azul	de	metileno	D	e	s	c	r	iç	ã	o	d	o	s	M	é	to	d	o	s	Nome	do	Paciente:	Idade:	Sexo:	Nome	do	médico:	Data:	Os	passos	que	devem	ser	seguidos	para	a	execução	dos	métodos	mais	utilizados
no	EPF	são	descritos	a	seguir.	Na	sequência,	estão	relacionados	os	principais	helmintos	e	os	protozoários	intestinais	do	homem	no	Brasil	e	os	métodos	de	EPF	m	ais	indicados	para	o	seu	diagnóstico	(Tabelas	56.3	e	56.4).	EXAME	PARASITOLÓGICO	D	E	FEZES	Consistência	das	fezes:	dado	não	informado	pelo	paciente	(fezes	no	conservante)	E	x	a	m	e
s	D	ir	e	to	s	a	F	resco	Método	empregado:	M	IFC	Resultado:	não	foram	encontrados	ovos	ou	larvas	de	helmintos	nem	cistos	ou	trofozoítos	de	protozoários	no	material	examinado.	
Observação:	coleta	de	três	amostras	em	dias	alternados.	FIGURA	56.1.	Exame	direto	a	fresco:	(A)	coleta	de	fezes	com	um	palito;	(B)	espalhando	o	material	do	palito	sobre	uma	lâmina	de	vidro.	r	Nome	do	paciente:	Idade:	Sexo:	Nome	do	médico:	Data:	/	/	EXAME	PARASITOLÓGICO	D	E	FEZES	Consistência	das	fezes:	pastosas	Método	empregado:
Hoffman,	Pons	e	Janer	Resultado:	Ovos	de	Ascaris	lumbricoides	Larvas	de	Strongyloides	stercoralis	Cistos	de	Giardia	lamblia	V__________________________________	CAPÍTULO	56	1.	Colocar	duas	a	três	gotas	de	solução	salina	a	0,85%	em	uma	lâmina	de	microscopia.	
2.	Tocar,	com	a	ponta	de	um	palito,	em	vários	pontos	das	fezes,	transferindo	uma	pequena	porção	para	a	lâmina.	3.	Espalhar	as	fezes,	fazendo	um	esffegaço	e	examinar	com	as	objetivas	de	10	e/ou	40x.	A	espessura	do	esfregaço	não	deve	impedir	a	passagem	de	luz.	4.	
Para	a	identificação	de	cistos	de	protozoários	e	larvas	de	helmintos,	corar	a	preparação	com	lugol.	O	uso	de	lamínula	é	facultativo.	■	Observação:	Esse	m	étodo	apresenta	baixa	sensibilidade,	pois	não	utiliza	um	processo	para	a	concentração	das	formas	parasitárias,	a	quantidade	de	fezes	empregada	é	muito	545	pequena	e	o	excesso	de	detritos	pode
mascarar	as	formas	parasitárias.	Ovos,	larvas,	cistos	e	oocistos	de	tamanho	maior	poderão	ser	detectados	quando	em	grande	quan	tidade,	embora	haja	métodos	mais	eficientes	para	a	sua	pesquisa.	É	especialmente	útil	na	pesquisa	de	trofozoítos	de	protozoários	em	fezes	diarreicas	recém-emitidas	(no	máximo	30	minutos	após).	É	aconselhável
examinar,	no	mínimo,	três	lâminas	de	cada	amostra.	b)	Desprezar	o	líquido	sobrenadante	cuidadosamente,	homogeneizar	o	sedimento	e	coletar	uma	gota	desse	sedimento	(esse	procedimento	é	melhor,	pois	a	gota	coletada	é	mais	representativa	do	sedimento).	8.	Colocar	parte	do	sedimento	em	uma	lâmina	e	fazer	um	esfregaço.	O	uso	de	lamínulas	é
facultativo.	Examinar	com	as	objetivas	de	10	e/ou	40x.	Devem-se	examinar,	no	mínimo,	duas	lâminas	de	cada	amostra.	M	é	to	d	o	d	e	H	o	ffm	a	n	,	P	o	n	s	e	J	a	n	e	r	ou	L	u	tz	(S	e	d	im	en	ta	çã	o	E	s	p	o	n	tâ	n	e	a	)	FIGURA	56.3.	Método	de	Hoffman	Pons	e	Janer	ou	de	Lutz:	recolhendo	o	sedimento.	9.	Para	a	identificação	de	cistos	de	protozoários	e
larvas	de	helmintos,	corar	a	preparação	com	lugol.	FIGURA	56.2.	Método	de	Hoffman,	Pons	e	Janer,	ou	de	Lutz:	preparo	de	diluição,	filtração	e	sedimentação.	M	é	to	d	o	d	e	M	I	F	C	ou	d	e	B	Íagg	(S	ed	im	en	ta	çã	o	p	o	r	C	en	trifu	gação)	1.	
Colocar	aproxim	adam	ente	2	g	de	fezes	em	um	frasco	Borrei	(pode	ser	substituido	por	copo	plástico	descar	tável),	com	cerca	de	5	mL	de	água	e	triturar	bem	com	bastão	de	vidro	(ou	“palito	de	picolé”).	2	.	Acrescentar	mais	20	mL	de	água.	3.	Filtrar	a	suspensão	para	um	cálice	cônico	de	200	mL	de	capacidade,	por	intermédio	de	tela	metálica	ou	de
náilon	com	cerca	de	80	a	100	malhas/cm	2,	ou	gaze	cirúrgica	dobrada	em	quatro;	os	detritos	retidos	são	lavados	com	mais	20	mL	de	água,	agitando-se	constantemente	com	o	bastão	de	vidro,	devendo	o	líquido	da	lavagem	ser	recolhido	no	mesmo	cálice.	4	.	Completar	o	volume	do	cálice	com	água.	5	.	Deixar	essa	suspensão	em	repouso	durante	2	a	24
horas.	■	*	>>	FIGURA	56.4.	Método	de	MIFC	ou	de	Blagg:	(A)	material	neces	sário;	(B	)	tubos	em	fases	distintas	de	centrifugação.	1.	
Coletar	as	fezes	recém-emitidas	em	líquido	conservante	de	MIF.	2	.	Homogeneizar	bem.	
3	.	Filtrar	a	suspensão	de	fezes	em	gaze	cirúrgica	dobrada	em	quatro,	em	um	copo	plástico	descartável.	6.	Ao	final	dsse	tem	po,	observar	o	aspecto	do	líquido	sobrenadante,	tom	ando	um	a	das	duas	condutas:	a)	se	o	líquido	estiver	turvo	-*	descartá-lo	cuidadosam	ente	sem	lev	an	tar	ou	p	erd	er	o	sed	im	en	to	,	co	lo	car	m	ais	água	até	o	volum	e
anterior	e	deixar	em	repouso	por	m	ais	60	m	inutos;	b)	se	o	líquido	estiver	lím	pido	e	o	sedim	ento	bom	-*	coletar	um	a	am	ostra	do	sedimento	para	exame.	
4	.	Transferir	1	a	2	mL	do	filtrado	para	um	tubo	cônico	de	centrifugação	com	capacidade	para	15	mL.	7.	
E	xistem	duas	técnicas	de	coleta	do	sedim	ento	para	exame:	8.	Inverter	o	tubo	para	desprezar	o	líquido,	mantendo-o	com	a	boca	voltada	para	baixo,	até	limpar	a	sua	parede,	utilizando	um	bastão	de	vidro	(ou	palito	de	picolé)	con	tendo	algodão	na	extremidade.	a)	Introduzir	uma	pipeta	obliterada	pelo	dedo	indicador	até	o	sedimento	contido	no	fundo	do
cálice,	retirar	o	dedo	e	deixar	subir	uma	pequena	porção	do	sedi	mento;	recolocar	o	dedo	e	retirar	a	pipeta.	5.	Acrescentar	4	a	5	mL	de	éter	sulfúrico	e	agitar	vigoro	samente	(importante	para	desengordurar	o	material).	6.	Centrifugar	por	1	minuto	a	1.500	rpm.	7.	Com	o	auxílio	de	um	bastão,	descolar	a	cam	ada	de	detritos	da	parede	do	tubo.	9.
Acrescentar	ao	sedimento	gotas	de	solução	salina	e/ou	lugol.	CAPÍTULO	56	!>)	Inverter	o	tubo	em	uma	lâmina,	deixando	escoar	todo	o	sedimento.	Se	houver	muito	sedimento,	utilizar	uma	pipeta	para	coletá-lo	e	preparar,	nesse	caso,	pelo	menos	duas	lâminas	de	cada	material.	II.	Cobrir	com	lamínula	e	examinar	com	as	objetivas	de	10	e/ou	40x.	■
Observações:	•	Para	a	concentração	de	oocistos	de	Cryptosporidium	o	tempo	de	centrifugação	deve	ser	aumentado	para	10	minutos	•	O	método	de	Ritchie	ou	“formol-éter”	tem	o	mesmo	princípio,	sendo	a	técnica	basicamente	a	mesma.	A	principal	diferença	é	que	as	fezes	são	coletadas	em	formol	a	10%.	superficial.	Recolher	a	película	com	alça	de
platina,	colocar	em	uma	lâmina,	acrescentar	uma	gota	de	lugol	e	cobrir	com	lamínula.	10	.	Examinar	com	as	objetivas	de	10	e/ou	40x.	■	Observação:	•	O	material	deve	ser	examinado	imediatamente,	pois	o	contato	com	a	solução	de	sulfato	de	zinco	pode	deform	ar	as	form	as	parasitárias,	especialm	ente	os	cistos	de	protozoários.	M	é	to	d	o	d	e	W	illis
(F	lu	tu	ação	E	s	p	o	n	tâ	n	e	a	)	•	Há	vários	kits	com	erciais	que	em	pregam	a	centri	fugação	para	concentrar	as	formas	parasitárias.	
Os	detalhes	para	a	sua	execução	deverão	ser	verificados	na	sua	bula.	M	éto	d	o	d	e	F	a	u	s	t	(C	entrifuçjoflutuação	em	S	u	lfato	d	e	Z	inco)	s*}	m	WfMMIff	■	mm	m	m	]Ít.	■	i	l	l	-	i	l	f	l	i	ü	.	FIGURA	56.6.	Método	de	Willis.	1.	Colocar	10	g	de	fezes	em	um	frasco	Borrei	(pode	ser	usado	o	próprio	frasco	no	qual	as	fezes	foram	enviadas).	2	.	Diluir	as	fezes
em	solução	saturada	de	açúcar	ou	sal	(NaCl).	3.	Completar	o	volume	até	a	borda	do	frasco.	4	.	Colocar	na	boca	do	frasco	uma	lâmina,	que	deverá	estar	em	contato	com	o	líquido.	5	.	Deixar	em	repouso	por	5	minutos.	6.	Ao	final	desse	tempo,	retirar	rapidamente	a	lâmina,	vol	tando	a	parte	molhada	para	cima.	7.	
Levar	ao	microscópio	e	examinar	com	objetiva	de	10	e/	ou	40x.	O	uso	de	lamínula	é	facultativo.	FIGURA	56.5.	Método	de	Faust.	1.	Diluir	10	g	de	fezes	em	20	mL	de	água	filtrada.	2.	Homogeneizar	bem.	3	.	Filtrar	através	de	gaze	dobrada	em	quatro,	em	um	copo	plástico,	e	transferir	para	um	tubo	de	Wasserman	(tubo	de	hemólise).	
M	é	to	d	o	d	e	B	a	erm	a	n	n	-M	o	ra	e	s	1.	Colocar	8	a	10	g	de	fezes	em	um	a	gaze	dobrada	em	quatro	ou	em	uma	peneira.	2	.	Colocar	o	material	assim	preparado	sobre	um	funil	de	vidro	contendo	um	tubo	de	borracha	conectado	à	extre	midade	inferior	de	sua	haste.	4	.	Centrifugar	por	um	minuto	a	2.500	rpm.	5	.	D	esprezar	o	liquido	sobrenadante	e
ressuspender	o	sedimento	em	água.	6.	Repetir	as	operações	4	e	5	mais	duas	ou	três	vezes	até	que	o	líquido	sobrenadante	fique	claro.	7.	
Desprezar	a	água	sobrenadante	e	ressuspender	o	sedi	m	ento	com	um	a	solução	de	sulfato	de	zinco	a	33%,	densidade	de	1,18	g/mL.	8.	Centrifugar	novamente	por	um	minuto	a	2.500	rpm,	por	um	minuto.	9.	Os	cistos	e	alguns	oocistos	de	protozoários	e	os	ovos	leves,	presentes	na	am	ostra	fecal,	estarão	na	película	CAPÍTULO	56	■JL	*mm	>mm	m	w	js
vs	ss	ss	sia	x	z	FIGURA	56.7.	Método	de	Baermann-Moraes.	547	3.	O	bliterar	o	tubo	de	borracha	com	uma	pinça	de	Hoff 	man	e	adicionar,	ao	funil,	água	aquecida	(45°C)	em	quantidade	suficiente	para	entrar	em	contato	com	as	fezes.	4	.	Deixar	1	hora	em	repouso.	5	.	Ao	final	desse	tempo,	coletar	5	a	7	mL	da	água	em	um	tubo	de	centrífuga	abrindo-se	a
pinça.	6.	Centrifugar	a	1.000	rpm	por	1	minuto.	7.	Coletar	o	sedimento	sem	desprezar	o	líquido	sobrenadante	e	exam	inar	ao	m	icroscópio	(10x).	Caso	larvas	sejam	detectadas,	deverão	ser	coradas	com	lugol	e	obser	vadas	com	a	objetiva	de	40x	para	identificação.	M	é	to	d	o	d	e	S	h	e	a	th	e	r	(F	lu	tu	ação	no	A	çú	car)	1.	Misturar,	em	partes	iguais,	fezes
e	solução	fisiológica	de	NaCl.	2.	Filtrar	a	suspensão	em	gaze	dobrada	em	quatro	partes.	3	.	Recolher	o	filtrado	em	um	tubo	de	centrífuga,	comple	tando	até	a	metade.	4	.	Completar	o	tubo	com	solução	saturada	de	açúcar.	5.	Cobrir	o	tubo	com	um	pedaço	(lamínula)	de	plástico	ou	papel	celofane	transparente	e	fixá-lo	com	uma	gominha.	6.	Homogeneizar
bem	por	agitação.	7.	Caso	necessário,	completar	o	volume	com	solução	satu	rada	de	açúcar	até	o	líquido	alcançar	a	borda	do	tubo.	M	é	to	d	o	d	e	R	u	g	a	i	1.	Retirar	a	tampa	do	recipiente	que	acondiciona	as	fezes	e	envolvê-lo	em	uma	gaze	dobrada	em	quatro,	fazendo	uma	pequena	“trouxa”.	8.	Centrifugar	por	5	m	inutos	a	1.500	rpm	ou	deixar	em
repouso	durante	1	hora.	9.	Retirar	a	lamínula,	colocar	sobre	uma	lâmina	e	examinar	com	a	objetiva	de	40x.	M	é	to	d	o	d	e	K	a	to	,	M	o	d	ifica	d	o	p	o	r	K	a	tz	e	cols.	1.	Preparar	uma	solução	de	verde-malaquita	(essa	solução	tem	a	finalidade	de	conservar	as	fezes	e	clarificar	as	formas	parasitárias),	de	acordo	com	a	seguinte	fórmula:	•
Glicerina..............................................................100	mL	•	Água	destilada...................................................100	mL	•	Verde-malaquita	a	3%	1	mL	2	.	Cortar	papel	celofane	sem	iperm	eável	em	pedaços	de	24x30	mm	e	deixá-los	mergulhados	na	solução	de	ver	de-malaquita	por	pelo	menos	24	horas.	1	FIGURA	56.8.	Método	de	Rugai.	3	.	Colocar,	sobre	um
papel	higiênico,	uma	porção	da	amos	tra	de	fezes	a	ser	examinada.	4	.	
C	om	prim	ir	as	fezes	com	um	pedaço	de	tela	metálica	(m	arca	IBRAS	-	São	Bernardo	do	Campo	-	n2	120	fios,	urdum	e	e	tram	a	0,09	mm)	ou	sim	ilar	de	náilon.	2	.	C	olocar	o	m	aterial	assim	preparado,	com	a	abertura	voltada	para	baixo,	em	um	cálice	de	sedimentação,	con	tendo	água	aquecida	(45°C)	em	quantidade	suficiente	para	entrar	em	contato
com	as	fezes.	3	.	
Deixar	1	hora	em	repouso.	4	.	Coletar	o	sedimento	no	fundo	do	cálice	com	a	ajuda	de	uma	pipeta.	5.	Examinar	no	microscópio	com	a	objetiva	de	10x.	6.	Corar	as	larvas	com	o	lugol	e	observá-las	com	o	maior	aumento,	para	identificação.	
■	O	bservação:	•	Os	métodos	de	Baermann-M	oraes	e	Rugai	somente	poderão	ser	executados	com	fezes	frescas,	formadas	ou	pastosas,	preferencialmente	coletadas	no	mesmo	dia	do	exame.	A	viabilidade	das	larvas	se	toma	menor	com	a	refrigeração,	diminuindo	a	sensibilidade	dos	métodos.	Fezes	diarreicas	ou	coletadas	em	conser	vante	não	se
prestam	para	esses	métodos.	548	FIGURA	56.9.	Método	de	Kato-Katz:	etapas	iniciais.	
CAPÍTULO	56	Nessa	malha	passam	ovos	de	helmintos	e	detritos	meno	res	do	que	eles.	3.	Juntar	fezes	até	que	o	nível	do	líquido	alcance	a	marca	superior	correspondente	a	60	mL.	5.	Retirar	as	fezes	que	passaram	para	a	parte	superior	da	tela	e	transferi-las,	com	o	auxílio	de	um	palito,	para	uma	lâmina	de	microscopia.	4	.	Introduzir	no	frasco	10
pérolas	de	vidro,	fechar	o	reci	piente	com	rolha	de	borracha	e	agitar	fortemente,	a	fim	de	obter	uma	suspensão	bastante	homogênea.	
6.	Cobrir	as	fezes	com	a	lamínula	de	papel	celofane	embe	bida	na	solução	de	verde-malaquita,	inverter	a	lâmina	sobre	uma	folha	de	papel	absorvente	e	comprimi-la.	5.	Após	a	agitação,	retirar	0,15	mL	da	suspensão,	colocar	em	lâmina,	cobrindo	com	lamínula	de	22x40	mm.	7.	
Aguardar	1	a	2	horas	e	examinar	ao	microscópio,	verifi	cando	a	existência	de	ovos.	6.	Contar	o	número	de	ovos	em	toda	a	preparação,	utili	zando	a	objetiva	de	10x.	7.	
Calcular	o	número	de	ovos	por	grama	de	fezes,	multipli	cando	por	100	o	valor	encontrado.	i	m	Ji	m	HP	’J	FIGURA	56.10.	Método	de	Kato-Katz	etapas	finais.	■	O	bservações:	•	N	a	rotina	laboratorial	usa-se,	com	maior	frequência,	o	método	qualitativo.	•	Para	fazer	o	m	étodo	quantitativo,	ao	transferir	as	fezes	para	a	lâm	ina,	colocar	sobre	ela	um	cartão
retangular	de	plástico	com	um	orifício	no	centro	(6	mm	de	diâmetro).	Após	preencher	completamente	o	orifício,	retirar	o	cartão,	cuidadosamente,	deixando	as	fezes	(aproxim	adam	ente	42	mg)	sobre	a	lâmina	de	vidro.	Ao	exam	inar	a	lâm	ina,	contar	todos	os	ovos	presentes	na	preparação.	O	núm	ero	de	ovos	encontrados	no	esfregaço	fecal,
multiplicado	por	23,	corresponderá	ao	número	de	ovos	por	grama	de	fezes.	•	Segundo	a	O	rganização	M	undial	de	Saúde,	esse	método	é	indicado	para	ovos	de	S.	
mansoni,	A.	
lumbricoides,	T.	trichiura	e	Ancylostomatidae	(para	este	último	as	lâminas	deverão	ser	examinadas	no	máximo	até	1	hora	depois	de	sua	preparação,	pois,	após	esse	período,	os	ovos	ficam	irreconhecíveis).	•	N	ão	é	possível	a	execução	do	m	étodo	com	fezes	diarreicas.	•	Cistos	de	protozoários,	apesar	de	passarem	pela	tela,	não	são	visualizados	nessa
preparação.	■	Observações:	•	Ao	serem	colocadas	as	fezes	no	frasco,	a	parte	do	gargalo	superior	à	marca	correspondente	a	60	mL	pre	cisará	permanecer	limpa,	para	que	não	haja	excesso	de	material	a	ser	examinado.	•	Para	ser	obtida	suspensão	adequada	das	fezes,	é	reco	mendável,	após	a	agitação	inicial,	apenas	realizar	o	exame	depois	de	12	a	24
horas,	uma	vez	que,	dessa	maneira,	o	contato	prolongado	com	a	soda	será	mais	benéfico.	Durante	essa	fase,	o	frasco	precisará	per	manecer	em	geladeira	ou	em	local	em	que	não	seja	elevada	à	tem	peratura	am	biente,	a	fim	de	que	não	ocorra	evolução	do	embrião.	•	Antes	da	retirada	da	quantidade	da	suspensão	refe	rida,	decorrido	o	período	de
espera,	é	necessário	agitar	o	frasco	durante	algum	tem	po,	a	fim	de	ser	conseguida	amostra	homogênea.	
A	pipetagem	deverá	ser	praticada	logo	após	a	agitação,	sendo	aconselhável	aspirar	material	da	parte	central	do	frasco.	•	Alguns	laboratoristas	preferem	coletar	somente	0,075	mL	da	suspensão,	contar	o	número	de	ovos	presentes	e	m	ultiplicar	ao	final	por	200;	consideram	m	elhor	trabalhar	com	menor	quantidade	de	material.	•	Convém	repetir	as
contagens	em	duas	ou	três	amos	tras	da	suspensão,	obtendo-se,	assim,	uma	média	que	tom	ará	o	resultado	sensivelmente	mais	rigoroso.	•	O	método	em	questão	é	usado	sobretudo	para	avaliar	quantitativamente	as	infecções	por	ancilostomídeos.	No	entanto,	o	número	de	ovos	de	outros	helmintos	por	grama	de	fezes	pode	ser	calculado	por	esse
processo.	C	oloração	p	ela	H	e	m	a	to	x	ilin	a	F	érrica	(Técnica	M	o	d	ific	a	d	a	p	o	r	C	orrêa	e	cols.,	1994)	■	Reagentes:	1.	
Líquido	de	Schaudinn	•	Solução	saturada	de	H	g	C	l,..............................	
200	mL	•	Álcool	a	9	5	%	......................................................	100	mL	M	é	to	d	o	d	e	S	toJl-H	au	sh	eer	1.	Utilizar	frasco	do	tipo	Erlenmeyer,	com	o	gargalo	con	tendo	indicações	correspondentes	a	56	e	60	mL.	2.	Colocar	no	frasco	solução	de	NaOH	0,1	N,	até	a	marca	inferior,	correspondente	a	56	mL.	CAPÍTULO	56	No	momento	de	uso	adicionar	2,5	mL
de	ácido	acé	tico	para	cada	50	mL	2.	Alúmen	de	ferro	a	2,5%	Triturar	os	cristais	de	alúmen	de	ferro	em	graal	e	diluir	aos	poucos	com	água	destilada.	Com	pletar	o	volume.	549	3.	Hematoxilina	a	0,5%	•	Álcool	a	70%	(desidratar)	->	2	minutos.	•	Hematoxilina...........................................................0,5	g	•	Álcool	a	80%	(desidratar)	->	2	minutos.	•	Álcool	a
9	5	%	.......................................................	lOm	L	•	Álcool	a	95%	(desidratar)	-»	2	minutos.	•	Água	destilada.....................................................	90	mL	•	Álcool	absoluto	(desidratar)	-*	D	ilu	ir	no	álcool	e	ac	re	sc	en	ta	r	a	água	destilada,	podendo	usar	a	solução	no	mesmo	dia.	Após	72	horas	de	maturação,	reduzir	o	tempo	de	exposição	do	mate	rial	a	ser
corado	de	5	para	3	minutos.	
4.	Álcool-salicilato	•	Álcool	absoluto	p.a.............................................100	mL	•	Salicilato	de	m	etila............................................	100	mL	■	Técnica:	1.	Filtrar	as	fezes,	conservadas	em	Schaudinn	ou	SAF,	em	gaze	dobrada	quatro	vezes.	2.	Transferir	cerca	de	2	mL	para	um	tubo	e	centrifugar	por	1	minuto,	a	1.500	rpm.	3.	Desprezar	o	sobrenadante,
acrescentar	solução	salina	0,8%,	homogeneizar	e	centrifugar	novamente.	4.	Repetir	a	operação	até	obter	um	sobrenadante	lím		pido.	5.	Desprezar	o	sobrenadante	e	acrescentar,	ao	sedimen	to,	duas	gotas	de	soro	humano	inativado.	6.	Misturar	bem	e	fazer	esfregaços	finos	sobre	lamínulas	contendo	uma	gota	de	soro	humano	inativado.	A	lam	ínula	deve
ser	presa	a	um	suporte	de	borracha	(rolha	de	vidro	de	penicilina),	através	de	um	entalhe,	facilitando	o	manuseio	e	a	identificação	do	material.	Assim,	é	possível	a	coloração	de	várias	amostras	ao	mesmo	tempo.	7.	Sem	deixar	secar	o	esfregaço,	colocar	a	lamínula,	com	o	esfregaço	voltado	para	baixo,	em	uma	placa	de	Petri	contendo	o	fixador	de
Schaudinn	com	5%	de	ácido	acético	por	10	minutos.	8.	Passar	a	lam	ínula,	com	o	esfregaço	voltado	para	cima,	para	as	placas	de	Petri	subsequentes	contendo	os	seguintes	reagentes:	•	Álcool-salicilato	(preparar	o	material	para	diafanizar)	-*	2	minutos.	•	Salicilato	de	metila	-*	2	minutos.	9.	M	ontar	em	bálsam	o	do	Canadá	ou	resina	sintética	(atenção:
esfregaço	voltado	para	baixo).	10.	D	eixar	secar	e	exam	inar	com	objetiva	de	imersão	(lOOx).	■	Observação:	•	Essa	técnica	é	utilizada	para	a	coloração	de	trofozoítos	e	cistos	de	amebas	e	Giardia,	conservando	bem	suas	características	morfológicas.	M	é	to	d	o	d	e	H	e	n	rik	se	n	e	P	oh	lenz	(D	eriva	d	o	d	e	Z	ieh	l-N	eelsen	)	Método	usado	para	a
coloração	de	oocistos	de	coccídeos	intestinais	(Cryptosporidium	parvum,	Isospora	belli	e	Cyclospora	cayetanensis).	Para	a	sua	execução,	as	fezes	(frescas,	preservadas	em	formol	a	10%	ou	em	SAF)	deve	rão	ser	previamente	concentradas	pelo	método	de	MIFC,	aumentando-se	o	tempo	de	centrifugação	para	10	minutos,	ou	pelo	método	de	Sheather.
Fezes	preservadas	em	álcool	polivinílico	(PVA)	não	apresentam	bons	resultados.	1.	Preparar	um	esfregaço	delgado	com	parte	do	material	obtido	após	concentração.	2.	Deixar	secar	à	temperatura	ambiente.	3.	Fixar	com	álcool	metílico	por	5	minutos.	4.	Deixar	secar	à	temperatura	ambiente.	5.	Corar	com	o	corante	de	Kinyoun	(a	frio),	durante	1	hora.	6.
Lavar	com	água	corrente.	•	Álcool	a	70%	(retirar	o	excesso	de	fixador)	-*	2	mi	nutos.	7.	Diferenciar	com	solução	aquosa	de	ácido	sulfurico	a	2%	(30	segundos	a	1	minuto).	•	Álcool	a	70%	iodado,	isto	é,	contendo	algumas	gotas	de	tintura	de	iodo	até	que	seja	obtida	a	cor	de	vinho	do	Porto	(reagir	com	o	mercúrio)	->	5	minutos.	8.	
Lavar	com	água	corrente.	•	Álcool	a	70%	(precipitar	o	Hg)	->	2	minutos.	10.	
Lavar	com	água	corrente	e	secar.	•	Lavar	em	água	destilada	(retirar	o	excesso	Hg)	-*	1	minuto.	11.	Examinar	com	objetiva	de	imersão	(100x).	•	Alúmem	de	ferro	a	2,5%	(m	ordente	->	fixar	o	co	rante)	-*■	10	minutos.	•	Lavar	em	água	destilada	(retirar	o	excesso	de	ferro)	-*	1	minuto.	
•	Hematoxilina	a	0,5%	(corante)	->	5	minutos.	550	2	minutos.	9.	Corar	o	fundo	com	solução	de	verde-malaquita	a	5%,	por	8	minutos.	■	Observações:	•	O	formol	a	10%	em	solução	salina,	além	de	preservar	o	parasito,	destrói	o	seu	poder	patogênico.	•	Corante	de	Kinyoun	(solução	salina	de	fucsina-fenicada)	Solução	A	•	Lavar	em	água	destilada	(retirar
excesso	de	corante)	-*	5	minutos.	-	Fucsina	básica	•	Alúmen	de	ferro	a	2,5%	(diferenciador)	-*	o	esfre	gaço	deve	permanecer	nessa	solução	até	chegar	a	uma	coloração	lilás-clara,	azulada.	Solução	B	•	Lavar	com	água	destilada	-*	1	minuto.	-	Água	destilada-deionizada	q.s.q.................100	mL	1,5	g	-	Álcool	etílico	a	95%	(v/v)	........................	
100	mL	-	Fenol	(fundido	a	4	4	°C	)	5g	CAPÍTULO	56	Solução	corante	-	Solução	A	.......................................................	
10	mL	-	Solução	B	.......................................................90	mL	•	Filtrar	a	solução	e	armazenar	à	temperatura	ambiente	até	o	momento	do	uso.	Estável	por	um	ano.	-	Segundo	De	Carli	(2001),	os	oocistos	de	Cryptosporidium	parvum	(4	a	6	mm)	se	apresentam	com	coloração	rosa	ou	verm	elha	intensa	e	bri	lhante	sobre	um	fundo	azul-esverdeado.	A	parede	é
espessa	e	o	citoplasm	a,	finamente	granulado,	com	uma	zona	central	clara.	Os	corpos	residuais	e	os	esporozoítos	são	castanhos.	L	eveduras	e	bactérias	se	apresentam	uniformemente	coradas	em	azul-esverdeado.	-	A	concentração	do	ácido	sulfiirico	e	o	tempo	de	diferenciação	podem	variar	conforme	o	reagente.	Algumas	vezes	é	necessário	usar	o	ácido
sulfiirico	a	5%	ou	7%.	2	.	Utilizando	aproximadamente	10	pL	das	fezes	preserva	das	em	formol	a	10%,	preparar	um	esfregaço,	na	lâmina	de	microscopia.	3.	Deixar	secar	à	temperatura	ambiente.	4	.	Fixar	com	álcool	metílico	absoluto	por	5	minutos.	5	.	
Mergulhar	o	esfregaço	no	corante	Chromotrope	por	90	minutos.	6.	Descorar	em	solução	ácido-álcool,	por	1	a	3	segundos.	7	.	L	avar	com	etanol	a	95%,	m	ergulhando	o	esfregaço	várias	vezes	(três	a	quatro	vezes)	na	solução.	8.	Colocar	duas	vezes	no	etanol	a	100%,	por	3	minutos	cada	vez.	9	.	



M	ergulhar	duas	vezes	no	xilol,	por	10	m	inutos	cada	vez.	10	.	Deixar	secar	e	montar	com	resina	sintética.	11.	D	eixar	secar	e	exam	inar	com	objetiva	de	im	ersão	(lOOx).	Analisar	pelo	menos	200	a	300	campos.	■	Reagentes:	M	é	to	d	o	d	a	S	a	fra	n	in	a	M	o	d	ific	a	d	a	M	étodo	tam	bém	usado	para	a	coloração	de	oocistos	de	Cryptosporidium	parvum,
Isospora	belli	e	Cyclospora	cayetanensis.	Os	oocistos	se	coram	em	vermelho-alaranjado	sobre	um	fundo	azul	ou	verde,	sendo	que	os	oocistos	de	Cycl.	cayetanensis	coram	-se	uniform	em	ente,	o	que	não	acontece	nas	colorações	derivadas	do	Ziehl-Neelsen,	como	a	descrita	anteriorm	ente	(m	étodo	de	H	enriksen	e	Pohlenz).	1.	P	reparar	um	esfregaço
delgado	com	parte	do	m	ate	ria	l	o	b	tid	o	após	c	o	n	c	e	n	tra	çã	o	(m	éto	d	o	de	M	IFC	,	com	centrifugação	por	8	a	10	m	inutos,	ou	método	de	Sheather)	2.	Deixar	secar	à	temperatura	ambiente.	3.	M	ergulhar	as	lâminas	em	uma	solução	aquosa	de	safra	nina	a	1%	e	aquecer	no	forno	de	m	icro-ondas,	com	potência	total	(650	W),	por	30	segundos.	4.
Lavar	em	água	corrente	por	30	segundos.	5.	M	ergulhar	as	lâm	inas	em	solução	aquosa	de	azul	de	m	etileno	a	1%	ou	em	solução	aquosa	de	verde-m	alaquita,	por	1	minuto.	6.	Lavar	em	água	corrente	por	30	segundos	e	secar.	Corante	Chromotrope:	-	Chromotrope	2R	6,00	g	-	Fast	green.........................................................0,15	g	-	Ácido	fosfotúngstico
0,70	g	-	Ácido	acético	glacial..................................3,00	mL	•	Misturar	todos	os	reagentes	e	deixar	em	repouso	por	30	minutos.	Adicionar	100	mL	de	água	destilada.	A	solução	é	estável	por	1	mês.	Solução	de	ácido-álcool:	-	Álcool	etílico	a	9	0	%	995,5	mL	-	Ácido	acético	glacial	4,5	mL	■	Observações:	•	A	parede	dos	esporos	de	m	icrosporídios	apresenta
coloração	do	rosa	ao	vermelho	e	medem	aproxima	damente	1	pm.	•	Como	controle	da	qualidade,	deverá	ser	preparada	uma	lâmina	com	material	sabidamente	positivo	para	microsporídios,	preservado	em	formol	a	10%.	•	Para	adequada	lavagem	e	desidratação	do	material,	após	o	preparo	de	10	lâminas,	substituir	todas	as	solu	ções	subsequentes	ao
corante	Chromotrope.	7.	Montar	com	resina	sintética.	M	é	to	d	o	d	e	G	ra	h	a	m	(F	ita	D	u	rex	)	C	oloração	pelo	C	h	ro	m	o	tro	p	e	(P	ara	P	e	sq	u	isa	d	e	M	icro	sp	o	ríd	io	s)	E	ssa	coloração	foi	desen	v	o	lv	id	a	pelo	C	enters	for	D	isease	C	ontrol	and	P	revention	(CD	C,	EU	A	),	usando	vários	componentes	do	método	de	coloração	pelo	tricrôm	ico	para
diferenciar	os	esporos	de	m	icrosporídios	de	outros	elementos	fecais	presentes	no	fundo	da	lâmina.	As	fezes	devem	ser	coletadas	em	formol	a	10%.	Não	é	neces	sário	concentrar	as	fezes,	pois	o	procedimento	não	resulta	em	aumento	do	número	de	organismos.	
1.	Agitar	a	mistura	de	fezes	e	conservante.	CAPÍTULO	56	Embora	não	seja	propriamente	um	método	de	EPF,	é	indicado	para	o	diagnóstico	de	Enterobius	vermicularis	e	Taenia	sp.,	cujos	ovos	são	frequentemente	encontrados	na	região	perianal	e	mais	raramente	nas	fezes.	Nesse	método,	os	ovos	presentes	na	região	perianal	ficarão	aderidos	na	fita
adesiva,	que	funcionará	como	uma	lamínula.	1.	Fixar,	em	uma	lâmina,	um	pedaço	de	5	a	6	cm	de	fita	adesiva	transparente,	colocando,	nas	duas	extremidades,	tiras	de	papel	de	aproximadamente	4	cm,	que	servirão	de	suporte	para	segurar	e	para	a	identificação	do	material.	2	.	Destacar	a	fita	da	lâmina	e	colocar	sobre	o	fundo	de	um	tubo	de	ensaio	com
o	lado	adesivo	voltado	para	fora.	551	____	3.	Abrir	a	prega	anal	do	paciente	e	encostar,	várias	vezes,	o	lado	adesivo	da	fita,	na	região	perianal.	
■	O	bservações:	•	Essa	técnica	deve	ser	feita	ao	amanhecer,	antes	de	o	paciente	fazer	a	higiene,	e	repetida,	em	dias	sucessi	vos,	caso	o	resultado	seja	negativo.	4.	Distender	a	fita	sobre	um	a	lâmina	de	microscopia,	com	o	lado	adesivo	voltado	para	baixo	(como	se	fosse	uma	lamínula).	•	Caso	a	lâmina	não	possa	ser	examinada	no	mesmo	dia,	deve	ser
acondicionada	em	papel-alum	ínio	e	conservada	em	geladeira.	5.	Examinar	ao	microscópio	com	a	objetiva	de	10x.	Tabela	56.3	Principais	Helmintos	Encontrados	no	Exame	Parasitológico	de	Fezes,	no	Brasil,	e	os	Métodos	de	Exame	Parasitológico	de	Fezes	mais	Indicados	para	o	Seu	Diagnóstico	Classe	Trematoda	Gênero	Espécie	Forma	Diagnostica
Método(s)	Indicado(s)	Schistosoma	S.	
mansoni	Ovo	Sed.	esp.*,	centrif.**,	Kato	Fasciola	F.	hepatica	Ovo	Sed.	
esp.	,	centrif.	Ovo	Fita	adesiva	(Craham)	Taenia	T.	solium	T.	saginata	Proglote	Tamização	Hymenolepis	H.	nana	H.	diminuta	Ovo	Sed.	
esp.	,	centrif.	Ascaris	A.	lumbricoides	Ovo	Sed.	
esp.,	centrif.,	Kato	Enterobius	E.	vermicularis	Ovo	Fita	adesiva	(Craham)	Strongyloides	S.	stercoralis	Larva	Baermann-Moraes,	Rugai	Ancylostoma	A.	duodenale	A.	ceylanicum	Ovo	Sed.	
esp.,	centrif.,	Willis,	Faust	ou	Kato	Necator	N.	americanus	Ovo	Sed.	esp.,	centrif.,	Willis,	Faust	ou	Kato	Trichuris	T.	trichiura	Ovo	Sed.	esp.,	centrif.,	Kato	Cestoda	Nematoda	Sed.	esp	.:	sedimentação	espontânea;	cen	trif:	centrifugação.	*Sedimentação	espontânea	(Método	de	Hoffman,	Pons	e	Janer).	**Vários	métodos	empregam	a	centrifugação	para
concentrar	as	formas	parasitárias,	entre	eles	o	M	IFc	e	Ritchie.	Tabela	56.4	Principais	Protozoários	Encontrados	no	Exame	Parasitológico	de	Fezes,	i	de	Fezes	mais	Indicados	para	o	Seu	Gênero	Espécie	Giardia	C.	duodenalis	(sin.:■C.	lamblia)	Entamoeba	E.	E.	E.	E.	Endolimax	E.	
nana	lodamoeba	1.	butcshilii	histolytica	coli	dispar	hartmanni	Forma	Diagnostica	Método(s)	Indicado(s)	Fezes	diarreicas	-	trofozoíto	Fezes	formadas	-	cisto	Hematoxilina	férrica	ou	método	direto	Sed.	esp*.,	centrif.**,	Faust	Concentração:	método	de	Sheather	ou	centrifugação	Coloração:	derivados	do	Ziehl-Neelsen,	safranina/azul	de	metileno	ou
auramina	Dientamoeba	D.	fragilis	Balantidium	B.	coli	Cyclospora	C.	cayetanensis	oocisto	Cryptosporidium	C.	parvum	oocisto	Isospora	1.	belli	oocisto	Sed.	esp.,	centrif.,	Faust,	coloração	pelos	derivados	do	Ziehl-Neelsen	Sed.	esp.:	sedimentação	espontânea;	centrif.:	centrifugação.	*Sedimentação	espontânea	(Método	de	Hoffman,	Pons	e	Janer)	*	*
Vários	métodos	empregam	a	centrifugação	para	concentrar	as	formas	parasitárias,	entre	eles	o	M	IFc	e	Ritchie.	552	CAPÍTULO	56	FIGURA	56.11.	(A)	Ovos	de	Ascaris	lum	bricoides	(fértil,	sem	a	membrana	mamilonada	e	infértil);	(B)	ovo	de	Enterobius	verm	icularis	;	(C)	ovos	de	Trichuris	trichiura	e	E.	verm	icularis	;	(D)	ovo	de	ancilostomídeo.	FIGURA
56.12.	(A)	Larva	de	Strongyloides	stercoralis	mostrando	primórdio	genital	(1)	e	vestíbulo	bucal	curto	(2);	(B)	larva	de	anci	lostomídeo	mostrando	o	vestíbulo	bucal	longo	(seta).	CAPÍTULO	56	553	n	'	:	FIGURA	56.13	Ovos	de	Schistosom	a	m	ansoni	(A-B),	método	de	Kato	(B),	H	ym	enolepis	dim	inuta	(C),	H	ym	en	olepis	nana	(D)	e	Taenia	sp.	(E).	&	W	S
«a	-r	m	FIGURA	56.14.	Cistos	de	Ciardia	duodenalis	(sin.:	Ciardia	lamblia),	corados	pelo	lugol:	(A)	aumento	de	100x;	(B)	aumento	de	400	x.	554	CAPÍTULO	56	I	n	tr	o	d	u	ç	ã	o	M	e	io	S	tu	a	r	t	Para	a	correta	identificação	de	alguns	parasitos	ou	para	trabalhos	de	pesquisas	avançados,	com	frequência	há	necessidade	de	m	anutenção	dos	m	esm	os	em
cultura	no	laboratório.	
N	ão	dem	andam	tecnologia	com	plicada,	mas	dem	andam	cuidado	e	atenção	nas	recom	endações	que	serão	m	ostradas	nos	itens	que	se	seguem.	E	impor	tante	acrescentar	que	a	m	anutenção	axênica	de	cepas	de	parasitos,	para	obtenção	das	diferentes	fases	evolutivas	parasitárias	é	um	a	atividade	fundamental	para	atender	aos	procedimentos	de
biologia	molecular	e	para	permitir	estu	dos	voltados	para	a	interação	parasito-hospedeiro	ou	com	outros	microrganismos.	A	carência	de	uma	fonte	de	nitrogênio	impede	conside	ravelmente	a	multiplicação	de	microrganismo	e	a	composi	ção	nutritiva	garante	a	sobrevivência	deles.	P	rep	a	ra	çã	o	e	D	is	tr	ib	u	iç	ã	o	d	e	M	e	io	s	d	e	C	u	lt	u	ra	Os	meios
comerciais	de	cultura	devem	ser	hidratados	em	pequena	quantidade	de	água	até	que	todo	o	meio	fique	úmido	e	depois	acrescentar	o	restante	de	água.	Os	meios	preparados	não	comerciais	devem	ser	pesa	dos	separadamente	em	papel	manteiga	ou	papel	alumínio	e	adicionados	em	um	único	frasco,	hidratar	em	pequena	quantidade	de	água	até	que
todo	o	meio	fique	úmido	e	só	depois	se	deve	acrescentar	o	restante	da	água.	■	Sempre	que	for	necessário	fúndir	o	meio	de	cultura,	usar	vidro	pirex,	aquecer	sobre	a	tela	de	amianto	ou	similar	e	tripé,	no	bico	de	Bunsen;	■	Usar	sempre	luvas	térmicas	apropriadas	para	laboratório	para	manipular	vidrarias	quentes;	m	Sem	pre	que	for	usado	o	term	o
’’esterilizar	em	autoclave”,	o	tem	po	de	esterilização	é	de	no	m	ínim	o	15	minutos	e	a	temperatura	de	121°C;	■	Os	meios	devem	ser	autoclavados	com	as	tampas	semia	bertas,	para	que	a	esterilização	seja	por	igual	em	todo	o	conteúdo	dos	tubos,	tampas	fechadas	não	perm	item	a	entrada	do	vapor.	
CAPÍTULO	57	■	Objetivo:	transporte	de	diversos	materiais	e	consequente	conservação	dos	m	icrorganism	os	(protozoários,	bac	térias	patogênicas	(Haemophilus	spp.,	Pneumococcus,	Salmonella	spp.,	Shigela	spp.	
entre	outros).	■	Fórmula/Produto	■	Meio	comercial:	meio	de	transporte	Stuart.	■	Procedimentos:	•	Pesar	e	hidratar	o	meio	conforme	instrução	do	fabri	cante;	•	Fundir	completamente;	•	Distribuir	7	mL	por	tubo;	•	Esterilizar	em	autoclave.	•	Após	retirar	do	autoclave,	manter	os	tubos	em	posi	ção	vertical	para	que	solidifiquem.	■	pH;	7	,4	+	/-0	,2	.	•
Controle	de	Qualidade	■	Crescimento	bom	(com	0,	24	e	48	horas	de	crescimen	to):	Haemophilus	influenzae,	ATCC10211;	Shigella	flexneri,	ATCC	12022;	Streptococcus	pneum	oniae,	ATCC	6305.	■	Conservação	e	viabilidade:	conservar	embalado	de	4o	a	8°C	por	1	a	2	semanas.	
•	Inoculação	O	m	aterial	biológico	deve	ser	coletado	com	auxílio	de	um	swab	esterilizado	com	haste	de	madeira.	Após	a	coleta,	introduzir	imediatamente	o	swab	no	meio	de	cul	tura	e	quebrar	a	ponta	da	haste.	Fechar	o	tubo.	M	anter	em	temperatura	ambiente	até	o	momento	de	semear	nos	meios	seletivos	adequados.	555	■	Recomendações:	não	deixar
o	meio	com	a	tampa	aberta	ou	semiaberta	após	a	semeadura.	Por	outro	lado,	em	alguns	laboratórios	ainda	preparam	o	meio	com	os	ingrediente	abaixo:	•	Tioglicolato	de	sódio	1g	•	Glicerofosfato	de	s	ó	d	io	•	Cloreto	de	c	á	lc	io	...................................................0,1	g	•	Azul-de-metileno	•	Ágar	(D	ifc	o	)	10	g	0,002	g	2	g	•	Agua	destilada
q.s.p........................................	l.OOOmL	•	PH	................................................................................7,3	Dissolver	os	ingredientes	em	1.000	mL	de	água	e	dis	tribuir	em	tubos	com	rosca	(screw-capped)	10x100	mm,	pirex	n2	9825,	na	razão	de	7	mL	por	tubo.	A	utoclavar.	D	eix	ar	os	tub	o	s	so	lid	ificarem	na	posição	v	ertical.	
O	m	eio	solid	ificad	o	m	ostra,	g	eralm	ente,	um	a	zona	azul	de	aero	b	io	se	até	1/3	da	altu	ra	do	m	eio.	Q	uando	esta	zona	ultrapassar	mais	da	m	etade	do	m	eio,	ele	não	deve	ser	utilizado	para	os	fins	previstos.	A	incorporação	do	material	a	examinar	ao	substrato	realiza-se	utilizando-se	de	swabs,	esterilizados	e	secos,	preparados	com	algodão	não
absorvente	ou	de	poliéster,	previam	ente	mergulhado	em	solução-tampão	de	fosfato	de	Sorensen,	0,067	M,	pH	7,4.	Os	swabs	são	introduzidos	no	meio	de	transporte	até	a	metade	de	seu	tamanho.	Os	tubos	são	fechados	herme	ticam	ente	e	conservados	sob	refrigeração	(4°	a	5°C)	até	o	momento	do	exame	microscópico	e	da	inoculação	nos	meios	de
cultura.	
•	Solução	de	Álcool	Polivinílico	Fixador,	1949	(APV)	(para	Fixar	Protozoários	Intestinais	e	Tricomonadídeos)	•	Álcool	polivinílico,	elvanol	90-25,	p	ó	•	Solução	aquosa	saturada	de	H	g	C	l,	•	Ácido	acético	glacial	•	Glicerina	5g	93,5	mL	5	mL	1,5	mL	Essas	letras	representam	os	principais	ingredientes	do	meio,	ou	seja:	Li	ver	Infusion	Triptose.	KC1	•	N	a
,H	P	O	4g	0,4	g	8g	Solução	2	556	•	Á	gar	14	g	•	N	aC	l	6g	•	Água	destilada...................................................	900	mL	•	Colocar	esses	ingredientes	num	balão	e	aquecer	até	a	fusão	do	ágar.	•	D	istribuir	80	mL	dessa	solução	em	E	rlenm	eyer	e	esterilizar	a	120°C	por	20	a	30	minutos	em	autoclave.	•	Adicionar	20%	de	sangue	humano	ou	de	coelho
(desfibrinado)	e	colhido	assepticamente.	•	M	anter	nesses	frascos	ou	d	istrib	u	ir	em	tubos	de	ensaio	ou	garrafas	de	Roux,	e	guardar	em	geladeira.	•	No	momento	do	uso,	adicionar	a	“fase	líquida”,	que	é	assim	preparada:	Peptona	N	aC	l	10	g	5g	Água	destilada.........................................	1.000	mL	Solução	1	•	Essas	letras	representam	as	iniciais	de
McNeal,	Novy	e	Nicolle,	seus	autores.	
-	para	T.	
cruzi:	adicionar	alguns	mL	de	água	peptonada,	que	é	assim	preparada:	■	Meio	de	L	IT	N	aC	l	■	Meio	de	NNN	-	para	Leishm	ania:	adicionar	alguns	mL	de	salina	0,75%;	•	Meios	de	Cultura	para	Isolam	ento	e	M	anutenção	de	T.	cru	zi	ou	Espécies	de	Leishmania	•	D	issolver	o	infuso	de	fígado	em	200	mL	de	água	destilada,	em	banho-m	aria	ou	cham	a
de	gás;	filtrar	em	algodão	ainda	quente;	recolher	o	filtrado	e	juntar	com	os	ingredientes	das	soluções	1	e	2;	acertar	o	pH	entre	7,2	e	7,4;	acrescentar	100	mL	(10%)	de	soro	bovino;	inativar	a	68°C	durante	1	hora,	agitando	o	meio	de	5	em	5	minutos;	acrescentar	20	mL	(2%)	de	hemoglobina	(coletar	um	litro	de	sangue	de	bovino,	deixar	em	repouso,
retirar	o	soro	e	ressuspender	as	hemácias	em	salina	(0,85%);	centrifugar	a	2.000	rpm	durante	2	minutos,	ressuspender	em	salina	e	centrifugar	novamente;	colher	10	mL	de	papa	de	hemácias	e	colocar	em	100	mL	de	água	destilada);	acrescentar	anti	bióticos:	penicilina	G	potássica:	200	a	500	U/mL:	adicionar	5	mL	de	água	destilada	em	um	frasco	de
1.000.000	U;	utilizar	2,4	mL	dessa	solução	para	cada	litro	do	meio.	(Por	ter	aparecido	resistência	de	bactérias	e	para	evitar	conta	minação	por	fungo,	a	penicilina	pode	ser	substituída	pela	fungisona	-	anfotericina	B	(2	a	5	pm	do	produto	por	mL	do	meio);	estreptomicina	(50	a	100	mg/mL):	acrescentar	5	mL	de	água	destilada	em	um	frasco	de	1	g,
retirar	0,5	mL	desta	solução	para	cada	litro	do	meio;	filtrar	em	Zeits	e	distribuir	a	desejar.	Acertar	o	pH	para	7,2	a	7,4	e	em	seguida	autocla	var	a	120°C	durante	20	a	30	minutos.	•	Feito	o	inóculo	do	m	aterial,	m	anter	nas	seguintes	temperaturas:	Leishm	ania..............................................	22°	a	24°C	•	Triptose	5g	T.
cruzi................................................................	28°C	•	Infuso	de	fígado	(D	ifco)	5g	•	Água	destilada	Repiques	são	feitos	de	acordo	com	o	comporta	mento	da	cultura.	880	mL	CAPÍTULO	57	M	e	io	d	e	C	u	ltu	r	a	A	x	ê	n	ic	o	para	T	r	ic	o	m	o	n	a	d	íd	e	o	s	—	M	e	io	d	e	D	ia	m	o	n	d	■	Meio	de	Diamond,	1975	(TYM	-	trypticase-yeast-	maltose);	•	Tryptone
(Difco)	ou	Trypticase	(B	B	L	)..............	20	g	•	Extrato	de	levedo	(Difco)	.....................................10	g	•	Maltose	(C	|2H2,O	n)	(Difco)	...................................	
5	g	•	L-cisteína,	cloreto	(C3H	7N	0	2S,	H	C	1)	1g	•	Ácido	ascórbico	(C6H	g0	6)	..................................	
0,2	g	•	Hidrogenofosfato	dipotássico	(H2H	P	0	4)	..........	0,8	g	•	Diidrogenofosfato	de	potássio	(KH2,P	0	4)	.........0,8	g	•	Ágar	(D	ifc	o	)...........................................................0,5	g	7	mL	de	água	destilada	(o	nível	não	deverá	atingir	as	fezes	espalhadas	na	tira	de	papel);	•	tam	par	o	tubo	com	rolha	de	algodão	e	deixar	em	repouso	na	vertical	em	temperatura
ambiente	(24°	a	28°C)	durante	10	a	14	dias;	•	findo	esse	tempo,	examinar	a	água	do	fundo	do	tubo	para	ver	se	já	existem	larvas;	•	alternativamente	podem-se	matar	as	larvas,	bastando	aquecer	o	tubo	em	banho-m	aria	a	50°C	durante	15	minutos	ou	acrescentar	gotas	de	lugol;	•	para	recolher	as	larvas,	pode-se	simplesmente	pipetar	o	sedimento	do
tubo	ou	centrifugar	o	conteúdo	do	mesmo;	examinar	ao	microscópio	com	aumento	10x	e	40x.	•	Água	destilada-deionizada..............................	900	mL	•	pH	..................................................................................	
6,0	Dissolver	os	sais-tampão	em	600	mL	de	água.	Acres	centar	e	dissolver	os	ingredientes	remanescentes	na	ordem	apresentada,	com	exclusão	do	ágar;	ajustar	o	pH	em	6,0	com	solução	de	NaOH	1	N	e	adicionar	o	ágar.	Para	outras	Trichomonas	estabelecer	o	pH	entre	6,8	e	7,0.	Distribuir	nos	volumes	requeridos	e	autoclavar.	Antes	da	utilização,
suplementar	com	10%	(v/v)	de	soro	de	cavalo	ou	bovino,	esterilizado	e	inativado	(56°C	por	30	minutos).	Após,	acres	centar	1.000	Ul/mL	de	penicilina	G	potássica	e	1	mg/mL	de	sulfato	de	estreptomicina.	Incubar	o	meio	completo	durante	a	noite,	a	37°C,	para	teste	de	esterilização.	A	rm	azenar	o	meio	completo	à	temperatura	de	4o	a	5°C	até	10	dias.	O
b	te	n	ç	ã	o	d	e	L	arvas	d	e	H	e	lm	in	t	o	s	A	x	ê	n	ic	a	s	Os	procedimentos	para	axenização	das	larvas	são	reali	zados	em	capela	de	fluxo	laminar	(Vecco	[Campinas,	SP]),	conforme	Martins	e	cols.	(1999).	As	larvas	são	submetidas	a	tratam	ento	com	solução	de	hipoclorito	de	sódio	0,25%	por	10	minutos	e,	a	seguir,	expostas	à	penicilina	(Cerne,	Brasil)
300	U/mL	associada	a	ceftazidima	(Glaxo,	Brasil)	(1	mg/mL)	por	30	minutos.	Todas	as	diluições	e	lavagens	das	larvas	são	realizadas	com	água	destilada	esterilizada	(M	artins	e	cols.,	1999,	2000)	(Figura	57.1).	C	r	ia	çã	o	d	e	I	n	s	e	to	s	C	o	p	r	o	c	u	ltu	r	a	—	O	b	te	n	ç	ã	o	de	L	arvas	de	H	e	lm	in	t	o	s	(A	n	c	y	lo	s	to	m	a	tid	a	e	o	u	S	tr	o	n	g	y	ío	id	e	s	)
Para	se	realizar	a	cultura	de	fezes	para	pesquisa	de	larvas	de	helmintos,	principalmente	Ancylostomatidae	ou	Strongyloides	stercoralis,	podemos	usar	os	métodos	descri	tos	por	Looss	ou	Brumpt	que	são	semelhantes	ao	descrito	a	seguir.	M	isturar	partes	iguais	de	fezes	e	vermiculita	ou	carvão	mineral	ou	vegetal,	triturados	em	grãos	pequenos
(tamanho	de	arroz);	umedecer	ligeiramente	(e	também	nos	dias	seguintes);	colocar	a	m	istura	em	recipientes	(placas	de	Petri	ou	copo	de	vidro	ou	de	plástico)	e	deixar	incubada	em	estufa,	a	27°C.	Dois	a	5	dias	após,	recolher	as	larvas	pelos	processos	de	B	aerm	ann	m	odificado	por	M	oraes	(1948)	ou	de	Rugai	(C	apítulo	56,	Figura	56.2	e	56.3).	
Alternativamente	pode	ser	utilizado	o	método	de	Harada	e	Mori,abaixo	descrito:	•	retirar	0,5	g	de	fezes	frescas	depositadas	em	reci	piente	seco	e	estéril;	•	cortar	uma	tira	de	papel	de	filtro	medindo	3	cm	de	largura	por	15	cm	do	comprimento,	dobrada	longitu	dinalmente	ao	meio;	•	com	um	palito	estéril	espalhar	as	fezes	no	papel	de	filtro,	deixando
livre	o	terço	inferior	do	papel;	•	introduzir	a	tira	de	papel	(com	o	terço	limpo	para	baixo)	em	um	tubo	de	ensaio	de	2x20	cm	contendo	CAPÍTULO	57	Para	a	realização	de	estudos	voltados	para	a	entomo	logia	parasitária,	é	necessária	a	criação	de	insetos	em	labo	ratório.	
Várias	espécies	de	insetos	podem	ser	criadas,	mas	vamos	mostrar	as	técnicas	para	a	criação	de	três	espécies	bem	fáceis.	C	riação	de	M	u	sca	d	o	m	e	stica	(M	osca	D	om	iciliar	e	Peridom	iciliar)	■	Primeira	etapa:	construir	uma	“gaiola”	em	forma	de	cubo,	de	40	cm	de	lado.	Revestir	com	tecido	de	filó	todos	os	lados,	sendo	que	um	deles	(frente)	deixa-se
um	espaço	removível,	para	servir	de	acesso	ao	interior	da	“gaiola”	(Figura	57.2A).	■	Segunda	etapa:	coletar	as	moscas	presentes	nos	am 	bientes	dom	iciliar	e	peridom	iciliar	(observação:	os	machos	são	holópticos,	olhos	juntos,	e	as	fêmeas	dicópticas,	olhos	separados	[Figura	47.1	e	48.1]).	■	Terceira	etapa:	preparar	o	alim	ento	para	os	insetos	adultos;
colocar	passas	umedecidas	sobre	um	pires	ou	encher	um	copo	com	água	açucarada,	e	no	interior	do	recipiente,	pequenos	pedaços	de	isopor	que	permitirão	como	apoio	para	as	moscas	se	alimentarem.	Em	outro	pires	ou	placa	de	Petri	fazer	o	meio	de	cultura	para	oviposição	das	moscas,	utilizando	papel	higiênico	ou	papelfiltro,	finamente	picado;
acrescentar	leite,	misturar	bem	até	formar	uma	pasta.	Espalhar	esta	pasta	em	camadas	557	Axenização	das	larvas	L3	Larvas	infectantes	I	Lavagem	com	água	destilada	esterilizada	por	3	vezes	(2	min.	cada)	I	Tratamento	com	hipoclorito	de	sódio	a	0,25%	por	10	min.	I	Lavagem	com	água	destilada	esterilizada	por	3	vezes	(2	min.	cada)	I	I	Tratamento
com	antibacterianos	por	30	min.	Lavagem	com	água	destilada	esterilizada	por	3	vezes	(2	min.	cada)	V	_____________________	J	FIGURA	57.1.	Tratamento	utilizado	para	axenização	das	larvas	(L3)	de	S.	venezuelensis.	de	1	cm	de	espessura	no	recipiente	escolhido.	M	anter	o	meio	sempre	úm	ido,	adicionando	algumas	gotas	de	água	diariamente	dentro	da
gaiola	e	observar	a	presença	de	ovos,	ou	larvas.	Separar	as	larvas	maiores	(L3)	para	transform	arem	-se	em	pupas	em	outro	recipiente	seco	(Capítulo	44	sobre	Musca	domestica).	C	riação	de	C	u	lex	q	u	in	q	u	efa	scia	tu	s	(P	ernilongo	C	om	u	m	o	u	Pernilongo	N	o	tu	r	n	o	das	Casas)	Realizar	a	primeira	etapa	descrita	anteriormente	para	a	criação	de
moscas.	Em	seguida	coletar	vários	mosquitos	dentro	de	casa,	ou	algum	as	larvas	em	criadouro	natural	(Figura	43.3	e	43.7);	colocar	um	pires	ou	placa	de	Petri	com	um	pouco	de	água	e	algum	as	(duas	ou	três)	passas	dentro	(é	o	alimento	dos	adultos);	existindo	Culex	fêmeas	na	gaiola,	colocar	um	pintinho	(Gallus	gallus)	preso	num	pequeno	alçapão,
dentro	da	gaiola	(as	fêmeas	são	hematófagas).	O	pintinho	é	colocado	toda	tarde	e	recolhido	na	manhã	seguinte;	colocar	dentro	da	“gaiola”	um	copo	com	água	limpa	(sem	cloro)	para	que	as	fêmeas	do	Culex	façam	a	postura;	examinar	diariamente	as	oviposições	até	o	nascimento	de	larvas,	quando	então	são	separadas	para	um	frasco	maior,	contendo
água	limpa;	no	frasco	contendo	as	larvas,	colocar,	a	cada	2	dias,	uma	“pitada”	de	pó	de	ração	de	galinha.	Observar	a	evolução	das	larvas	até	pupa	e	adulto	(Capítulo	43	-	Culicidae).	
C	riação	de	T	riatom	íneos	ou	“B	arbeiros	(Transm	issores	da	D	o	en	ça	de	Ckagas)	Preparar	cristalizadores	de	vidro	de	20	cm	de	diâmetro	por	20	a	30	cm	de	altura	(Figura	57.2B-C);	forrá-lo	com	558	V	J	FIGURA	57.2.	(A)	Gaiola	para	criação	de	M	.	dom	estica	e	Cu	licidae;	(B)	suporte	de	papelão;	(C)	cristalizador	com	suporte	(B)	dentro,	preparado
para	criar	"barbeiros".	papel	absorvente	(tipo	papel-filtro);	fazer	um	suporte	de	papelão	dobrado	ou	tábua,	da	altura	do	cristalizador,	que	servirá	para	os	insetos	se	alimentarem	ou	se	esconderem:	cobrir	os	cristalizadores	com	um	pedaço	de	morim	preto,	firmemente	amarrado	com	barbante	ou	goma	de	borracha	forte	(este	morim	ficará	apoiado	no
suporte	de	papelão	dobrado	ou	de	m	adeira);	iniciar	a	coleção	com	insetos	adultos	obtidos	em	outro	laboratório	especializado	ou	no	campo;	neste	último	caso	há	necessidade	de	cuidado	espe	cial,	em	vista	do	inseto	poder	estar	infectado	e	eliminar	o	Trypanosoma	cruzi	em	suas	fezes	ou	urina;	com	as	mãos	protegidas	por	luvas	e	usando	pinças	longas,
colher	os	inse	tos	colocando	machos	e	fêmeas	(extremidade	posterior	do	abdome	pontuda)	juntos	(Figura	39.1);	alimentá-los	sema	nalmente,	oferecendo	pombo	(Columba	livia)	ou	galinha	('Gallus	gallus)	previamente	amarrados;	a	ave	é	colocada	deitada	sobre	a	cobertura	de	pano,	retirando-se	algumas	penas	da	coxa	e	do	flanco	exposto,	para	facilitar	a
hematofagia	(os	“barbeiros”	se	alimentarão,	introduzindo	a	pro-	CAPÍTULO	57	bóscida	através	do	pano,	até	atingir	a	pele	da	ave);	deixar	em	repouso	por	30	a	60	minutos	em	local	quieto	e	preferen	cialmente	escuro;	manter	os	cristalizadores	em	temperatura	am	biente	ou,	m	elhor	ainda,	em	tem	peratura	entre	24°	e	28°C	e	umidade	relativa	do	ar
entre	60	e	70%;	rotular	os	cristalizadores	com	o	nome	da	espécie,	origem	e	data	do	início	da	criação;	uma	a	duas	vezes	por	semana	recolher	os	CAPÍTULO	57	ovos	em	cristalizadores,	deixando-os	em	ambiente	quieto	e	escuro	até	a	eclosão	(período	de	incubação	é	de	15	a	20	dias);	de	ovo	até	adulto	os	“barbeiros”	passam	pelas	seguintes	fases:	ovo	-
eclosão	-	ninfa	1	-	muda	-	ninfa	2	muda	-	ninfa	3	-	muda	-	ninfa	4	-	muda	-	ninfa	5	-	muda	-	adulto;	esse	ciclo	demora	em	média	6	a	8	meses,	sendo	que	o	inseto	adulto	pode	viver	por	mais	de	1	ano.	559	E	x	a	m	e	d	e	V	e	to	re	s	David	Pereira	Neves	I	n	tr	o	d	u	ç	ã	o	N	este	capítulo	serão	apresentadas	algum	as	técnicas	para	exame	de	vetores	de	alguns
parasitos.	Esses	vetores	podem	estar	infectados	natural	ou	artificialmente;	no	pri	meiro	caso,	são	apanhados	no	campo	e,	no	segundo,	man	tidos	em	laboratório	e	aí	infectados.	Em	geral,	os	vetores	capturados	no	campo	têm	um	índice	de	infecção	mais	baixo	que	os	infectados	experimentalmente.	E	importante	lembrar	os	cuidados	ao	se	examinar	um
vetor,	pois	pode	estar	contam	inado	com	algum	a	forma	infectante;	assim,	é	necessário	o	uso	de	luvas,	óculos,	aven	tal	e	instrumentos	adequados.	M	olu	scos	Para	verificar	se	um	Biomphalaria	está	positivo	para	Schistosoma	mansoni,	existem	duas	técnicas	de	exame.	
Na	primeira,	comprime-se	(esmaga-se)	o	caramujo	em	placa	de	Petri,	colocando-o	entre	o	bojo	e	o	fundo	da	placa;	depois	de	esmagado,	examinar	em	lupa	e	observar	a	presença	de	cercárias.	Na	segunda,	colocam-se	alguns	caramujos	pre	viamente	lavados	(o	barro	turva	a	água)	dentro	de	um	copo	de	vidro	contendo	água	limpa;	expõem-se	os
caramujos	por	30	minutos	ao	sol	ou	sob	lâmpada	incandescente;	findo	o	tempo,	examina-se	macroscopicam	ente	o	copo,	colocando-o	contra	um	fundo	escuro,	quando	podem	ser	vistas	as	cercárias	se	movimentando,	como	movimento	browniano	de	poeira,	podem	ser	vistas	também	sob	lupa,	entretanto,	vários	tipos	de	larvas	emergentes	destes	e	de
outras	espé	cies	de	m	oluscos	apresentam	m	orfologia	que	à	prim	eira	observação	podem	levar	a	confusão	com	cercárias	de	S.	mansoni	(Figura	22.4).	Entre	as	larvas	mais	comum	ente	encontradas	destacam-se	as	cercárias	de	cauda	bifurcada	e	de	cauda	simples	(Figura	58.1).	Em	condições	laboratoriais,	as	cercárias	em	ergentes	dos	m	oluscos,
quando	possível,	devem	ser	concentradas	passando	o	líquido	que	as	contém	através	de	um	filtro	de	porcelana.	Para	a	caracterização	das	cercárias,	são	utilizados	exemplares	vivos,	fixados	e	corados.	CAPÍTULO	58	Em	preparações	não	perm	anentes,	o	exame	a	fresco	das	larvas,	com	auxílio	de	microscópio,	pode	ser	realizado	simplesmente	pela	adição
de	uma	gota	de	Lugol	(Capítulo	56),	o	que	permite	facilmente	a	contagem	dos	exemplares	e	a	observação	de	outras	estruturas	(ventosas,	espinhos,	esti	letes,	pregas),	não	facilmente	visíveis	quando	a	larva	está	em	movimento	(os	detalhes	observados	devem	ser	anotados	e	um	pequeno	esboço	da	larva	deve	ser	realizado,	tendo	em	vista	que	nem
sempre	podem	ser	visualizados	quando	da	montagem	definitiva).	Também	a	utilização	de	solução	aquosa	a	0,05%	de	vermelho	de	alizarina,	vermelho	neutro	ou	azul	de	metileno,	que	não	matam	as	larvas,	facilita	a	observação	do	sistema	excretor	e	das	glândulas	acetabulares.	Algum	as	gotas	de	sulfato	azul	de	N	ilo	na	m	esma	concentração	após	adição
de	vermelho	neutro	permitem	a	visualização	das	glândulas	por	coloração	diferenciada.	Para	comprovar	se	é	cercária	de	S.	mansoni,	a	mesma	precisa	ser	examinada	em	microscópio.	Para	isso,	é	necessá	rio	corar	o	material.	A	melhor	técnica	é	a	seguinte:	aquecer	as	cercárias	a	70%	para	matá-las,	distender	o	corpo	e	abrir	as	ventosas;	em	seguida,
podem	ser	guardadas	em	formalina	10%	ou	continuar	o	processo,	transferindo-as	para	um	tubo	de	centrífuga,	para	concentração	(500	rpm	por	3	minutos);	ao	sedimento,	adicionar	o	corante	(carmim	acético,	carmim	clorídrico,	carmim	bórax	ou	aceto-alúmem	de	carmim)	pre	viamente	preparado,	deixando	em	repouso	por	1	hora;	findo	esse	tempo,
retirar	o	carmim	e	passar	as	cercárias	pela	bateria	de	álcoois	(70%,	80%,	90%	e	absoluto),	deixando	de	15	a	30	minutos	em	cada;	sendo	passagem	em	álcool	absoluto	deve	ser	repetida.	Em	seguida	transferi-las	para	o	creosoto,	dei	xando	por	24	horas,	e	então	montar	em	bálsamo	do	Canadá	entre	lâmina	e	lamínula	e	secar	em	estufa.	A	etiqueta	de	iden-
tificação	deve	ser	colada	em	uma	das	extremidades	da	lâmina.	Desenhos	das	larvas	podem	ser	obtidos	usando-se	micros	cópico	adaptado	com	câmara	clara	e	também	fotografados.	
Para	m	oluscos	terrestres,	com	suspeita	de	infecção	por	trematódeos	ou	nematoides,	o	processo	basicamente	se	resume	em:	•	esmagamento	do	molusco	e	verificação	de	parasitos	com	auxílio	de	microscopia;	•	exame	do	material	após	digestão	ácida	do	corpo	do	molusco.	
Para	tanto	colocar	o	exem	plar	a	ser	exa	minado	em	solução	a	0,5%	de	HC1	durante	tempo	variável.	Quando	verificar	que	o	corpo	do	molusco	se	encontra	praticamente	digerido,	transferir	o	mate	rial	para	a	placa	de	Petri	e	recuperar	as	larvas	de	nematoides	vivas	(elas	resistem	bem	à	solução).	Em	seguida,	após	a	lavagem,	as	larvas	podem	ser	fixadas
em	formalina	10%	ou	líquido	de	Railliet-Henry	aque	cido	ou	não.	O	restante	do	procedimento	(coloração	e	montagem),	como	descrito	acima.	•	Embalagem	e	Transporte	de	Moluscos	O	transporte	de	moluscos	do	campo	ao	laboratório	nor	malmente	é	realizado	em	recipientes	úmidos,	porém	sem	água.	Podem-se	utilizar	camadas	de	papel	de	filtro
umedecidas	(sem	excesso	de	água)	ou	gaze	dobrada,	nas	quais	se	acomodam	os	moluscos	em	distância	aproximada	de	2	cm	da	borda	e	1	cm	entre	os	moluscos.	A	seguir	cobre-se	com	outra	cam	ada	de	papel	de	filtro	úm	ido	ou	gaze	e,	nova	mente,	pode-se	acomodar	outros	moluscos	até	terminar	o	lote	de	exemplares	a	ser	transportado.	Após,	outra
camada	de	papel	umedecido	será	sobreposta	fazendo-se	um	pacote,	terminando	com	embalagem	plástica	para	evitar	ressecamento.	Os	moluscos	assim	embalados	devem	ser	colocados	em	recipientes	resistentes	ao	esmagamento,	principalmente	se	o	transporte	for	feito	por	companhias	aéreas	ou	terres	tres.	Sugere-se	o	uso	de	caixas	de	isopor,
plástico	ou	mate	rial	equivalente	com	tampa	de	vedação.	Deve-se	colocar	na	etiqueta	o	tipo	do	hábitat,	a	data	da	coleta	e	o	nome	do	rem	etente	etc.,	além	de	inform	ações	mais	detalhadas	na	carta	que	segue	juntam	ente	com	o	material.	F	íeh	ótom	os	Para	examinar	Lutzomyia	suspeitos	de	estar	com	Leishmania,	podemos	ter	dois	procedimentos:	•
dissecação:	o	inseto	vivo	deve	ser	imobilizado	em	salina	ou	no	frio	(colocando-o	por	alguns	minutos	no	congelador)	logo	antes	do	exame;	colocá-lo	em	uma	lâmina	com	salina,	sob	uma	lupa	e,	com	o	auxílio	de	estilete,	decapitar	o	inseto,	puxando	pelo	“pescoço”	as	glândulas	salivares	e	o	conteúdo	intestinal;	ao	micros	cópio	(40x)	podem-se	ver	as
promastigotas	movimen	tando-se;	com	o	material	pode-se	fazer	um	esffegaço,	fixar	pelo	álcool	metílico	e	corar	pelo	Giemsa;	•	trituração:	im	obilizar	os	insetos	como	citado	antes	e	colocar	alguns	(três	a	cinco)	no	poço	de	placa	de	ELISA	contendo	um	pouco	de	salina;	com	um	bastão	de	vidro,	triturar	o	m	aterial,	que	poderá	ser	exami	nado	em
microscópio	a	fresco,	fixado	e	corado	pelo	Giemsa	ou	inoculado	em	focinho	ou	cavidade	peritoneal	de	hamster.	M	o	sq	u	ito	s	Para	exam	inar	Anopheles	suspeitos	de	m	alária	(apa	nhados	no	campo	ou	infectados	em	laboratório),	proceder	assim:	562	•	oocistos:	matar	as	fêmeas	no	congelador	(15	minutos)	e	“limpá-las”,	retirando	patas	e	asas;	colocar	o
inseto	em	uma	lâmina	com	uma	gota	de	salina	e,	sob	lupa,	dar	um	pequeno	corte	na	quitina	na	base	do	abdome,	fixando	o	tórax	com	uma	pinça,	e,	com	outra,	puxar	o	“invólucro”	abdominal,	expondo	o	estômago	e	o	intestino;	retirá-los,	colocar	em	outra	lâm	ina	com	uma	gota	de	salina,	mais	uma	gota	de	mercúrio	10%;	cobrir	com	lamínula,	aguardar	5
minutos	e	examinar	com	aumento	10x	e	40x;	•	esporozoítos	nas	glândulas	salivares:	após	matar	a	fêmea	e	limpá-la,	colocá-la	numa	lâmina	com	uma	gota	de	salina,	fixar	a	cabeça	com	um	estilete	e	puxar	0	tórax	com	outro,	rompendo	o	“pescoço”,	onde	se	encontra	o	par	de	glândulas;	retirá-las,	colocar	em	lâmina	com	uma	gota	de	salina	e	cobrir	com
lamí	nula;	examinar	com	aumento	40x	ou	l.OOOx	(imer	são)	para	observar	esporozoítos.	
Se	os	insetos	forem	infectados	em	laboratório,	proceder	ao	exame	para	oocistos	após	8	dias	e	para	esporozoítos	14	dias	após	a	infecção.	Para	exam	inar	Culex	quinquefasciatus	suspeitos	de	abrigar	formas	infectantes	de	Wuchereria	bancrofti,	proce	der	assim:	imobilizar	o	inseto	colocando-o	em	congelador	por	alguns	minutos	e	“limpá-lo”,	retirando
pernas	e	asas;	colocá-lo	em	um	a	lâm	ina	contendo	um	a	gota	de	salina	e	com	estiletes	(sob	lupa)	separar	a	cabeça,	o	tórax	e	o	abdome;	seguem	dois	procedimentos	possíveis:	•	colocar	cada	parte	sob	lamínula,	com	salina	e,	após	ligeira	compressão,	examinar,	em	microscópio	(au	mento	10x	e	40x),	a	presença	de	larvas;	•	com	um	estilete	fino	firm	ar	a
cabeça	e	com	outro	com	prim	ir	a	probóscida	(lábio),	fazendo-se	m	ovi	mentos	da	base	para	a	ponta;	as	larvas	aí	presentes	ficarão	na	salina	e	poderão	ser	vistas	em	aumento	10x	e	40x;	o	tórax	e	o	abdome,	depois	de	colocados	separadamente	na	lâmina	e	com	uma	gota	de	salina,	são	dissecados	com	estiletes	para	a	busca	de	larvas	1	e	2.	
As	larvas	encontradas	podem	ser	recolhidas	com	pipetas	de	Pasteur,	examinadas	imediatamente	ou	guardadas	em	vidros	contendo	álcool	a	70%	e	examinadas	posteriormente	(10x	e	40x).	Exames	de	Culex	e	Aedes	para	detectar	larvas	de	Dirofilaria	immites	são	feitos	de	forma	semelhante	ao	ante	rior,	porém	deve-se	dar	ênfase	aos	túbulos	de	Malpighi,
onde	se	encontram	as	larvas	1	e	2.	
Para	exame	de	Aedes	aegypti	(ou	A.	albopictus)	suspei	tos	de	estar	com	o	vírus	do	dengue	ou	da	febre	amarela,	a	técnica	de	exame	é	a	seguinte:	triturar	os	insetos	com	areia	fina	autoclavada	e	salina	estéril;	deixar	o	material	decantar	ou	centrifugar;	o	líquido	sobrenadante	é	inoculado	em	células	C6-36	de	A.	albopictus	(cultura	já	padronizada)	ou	é
extraído	o	RNA,	fazendo	a	detecção	do	ácido	ribonucleico,	para	identificação.	M	osquitos	silvestres,	especialm	ente	Sabethini,	para	pesquisa	de	arbovírus	podem	ser	examinados	assim:	após	capturar	os	insetos	na	mata,	os	mesmos	são	imobilizados	pelo	frio	(colocando-os	no	congelador	por	alguns	minutos)	CAPÍTULO	58	e	triturados	como	citado	antes;
o	líquido	sobrenadante	é	inoculado	em	cérebro	de	camundongos	neonatos,	os	quais	morrerão	em	poucos	dias,	com	alterações	típicas.	Exame	de	Xenopsylla	ou	Polygenis	para	peste	bubô	nica	(	Yersinia):	as	pulgas	suspeitas	devem	ser	m	ortas	no	m	om	ento	do	exam	e,	co	lo	can	d	o	-as	no	co	n	g	ela	d	o	r	por	alguns	m	inutos	ou	im	obilizan	d	o	-as	em	um
a	gota	de	salina	dentro	de	um	poço	de	placa	de	ELISA	ou	em	gral	pequeno;	triturá-las	com	bastão	de	vidro	e,	com	o	material,	fazer	esfregaços	e	corar	pelo	Gram	ou	pelo	azul	de	m	etileno;	outra	parte	do	m	aterial	deve	ser	inoculada	intraperitonealm	ente	em	cobaias	(que	quando	positivo	morrem	em	24	horas)	ou	em	meio	de	cultura	(ágar),	for	mando
colônias.	Espécies	diversas	(Ctenocephalides,	Polygenis,	Pulex	etc.)	como	hospedeiras	de	Cestoda	(H	ym	enolepis,	Dipylidium	etc.)	ou	de	protozoários	(	Trypanosom	a	lew	isi);	deve	ser	examinadas	assim:	mata-se	a	pulga	como	citado	antes	e	coloca-se	a	m	esm	a	sobre	um	a	lâmina,	contendo	uma	gota	de	salina;	com	um	estilete	(um	bom	estilete	é
agulha	intradérm	ica,	pois	além	de	pontiaguda	é	cortante)	separa-se	a	cabeça	do	inseto,	pux	an	d	o	-se	o	conteúdo	intestinal;	pode-se,	então,	exam	inar	ao	microscópio	(10x	ou	40x)	ou	fixar	com	álcool	m	etílico	e	corar;	para	lar	vas	cisticercoides,	cora-se	pelo	carm	im	(como	indicado	acima	para	cercárias)	para	protozoários	corar	pelo	Giemsa	(Capítulo
55).	CAPÍTULO	58	B	a	rb	eiro	s	Para	verificar	se	um	triatomíneo	está	positivo	para	o	T.	cruzi,	existem	duas	técnicas	de	exame.	
N	a	prim	eira,	comprime-se	ligeiramente	o	tórax	do	inseto	com	uma	pinça	e	recolhe-se	a	gota	de	desejos	eliminada	na	extremidade	do	abdome	em	um	a	lâmina;	adiciona-se	uma	gota	de	salina	e	exam	ina-se	ao	m	icroscópio,	com	aumento	de	40x.	N	a	segunda,	corta-se	com	tesoura	a	extrem	idade	distai	do	abdom	e	e	coloca-se	em	um	a	lâm	ina	parte	do
conteúdo	abdom	inal,	procedendo-se,	em	seguida,	como	indicado	antes.	Barbeiros	infectados	em	laboratórios	(xenodiagnóstico	etc.)	devem	ser	examinados	a	partir	do	20°	dia	da	infecção.	Para	se	obter	preparações	coradas,	proceder	assim:	fazer	um	esfregaço	na	lâmina	com	o	material	positivo	e	deixar	secar;	fixar	pelo	álcool	metílico	e	corar	pelo
Giemsa	(Capítulo	55).	M	o	sc	a	s	Para	se	examinar	moscas	sinantrópicas	—	Musca	do	mestica,	Chrysomya	—	como	veiculadoras	de	patógenos,	existem	diversas	técnicas.	A	que	sugerimos	é	a	seguinte:	apanhar	as	moscas	com	rede	entomológica	no	local	dese	jado	e	as	transferir	para	o	laboratório,	colocando-as	no	congelador	por	alguns	minutos;
retiram-se,	com	uma	pinça,	as	patas	e	a	cabeça,	colocando	cada	parte	num	tubo	de	centrífuga	contendo	1	mL	de	salina;	agita-se	bem	e	depois	centrifuga-se	o	material	a	1.000	rpm	por	3	minutos;	reco	lhe-se	o	sedimento	com	uma	pipeta	e	coloca-se	em	lâmina	com	uma	gota	de	lugol,	cobre-se	com	lamínula	e	examinase	com	aumento	de	10x	e	40x.	563	ín
d	ic	e	R	e	m	is	s	iv	o	■	nm	n	principais	espécies,	155	A	Aparelho	de	xenodiagnóstico	artificial,	108	Academia,	7	Acanthamoeba,	156	profilaxia,	157	terapêutica,	157	Amebíase,	141	Amebicida	Acanthocephala,	222,	223	de	ação	tissular,	152	Acari,	481	que	atuam	tanto	na	luz	intestinal	quanto	nos	tecidos,	152	Acido	bórico,	498	Acomodações,	9
Ametabolia,	379	Adaptações	biológicas,	10	Ancilostomose,	prevalência	mundial,	308	Adesão	celular,	95	Ancylostoma	ceylanicum,	305	Aedes	aegypti,	416,	417	albopictus,	417	fluviatilis,	419	scapularis,	419	Agente(s)	de	doenças,	classificação,	16	reservatório	dos,	17	Albendazol,	299,	323,	331	Alótipo,	28	Amastigota,	39	Amblyomma	cajennense,	484
Ameba(s)	duodenale,	222,	305	nicho,	12	Ancylostomatidae	ciclo	biológico,	305	classificação,	304	de	seres	humanos,	304	diagnóstico,	306	distribuição	geográfica,	303	epidemiologia,	306	histórico,	303	imunologia,	306	larva	rabditoide	de,	307	manifestações	clínicas,	305	classificação	das,	141	morfologia,	304	de	vida	livre	patogenia,	305	biologia,	155
profilaxia,	308	diagnóstico,	156	tratamento,	308	encontradas	em	humanos,	143	vacina,	308	morfologia,	155	Angiostrongilose,	505	patogenia,	156	abdominal,	512	ÍNDICE	REMISSIVO	573	Angiostrongylus	cantonensis	ciclo	biológico,	509	Asilidae,	435	Associação	vermes	adultos	de,	508	artefactual,	23	vias	migratórias,	5	1	1	causal,	23	Annelida,	223	de
duas	espécies,	9	Anoplura	espúria,	23	biologia,	474	etiológica,	23	importância,	471	formas	de,	10	morfologia,	472	indireta,	23	prevalência,	474	Autofertilização,	217	transmissão,	475	Autoimunidade,	106	tratamento,	475	Autotróficos,	12,	34	Anti-Giardia,	136	-	Axenização	das	larvas	de	S.	venezuelensis,	558	Aparelho	de	Golgi,	33	Arachnida	classe,	479
grupos	de	interesse	médico-veterinário,	480	Babes	ia,	523	Aracnídeos,	479	Balamuthia,	156	Aranha-marrom,	480	Balantidium	coli	Aranhas,	479	biologia,	211	Areia	hidática,	275	diagnóstico,	212	Argasidae,	484	epidemiologia,	212	“Arista”,	439	morfologia,	211	Armadeira,	479	patogenia,	212	Armadilha	adesiva	MosquiTRAP,	423	profilaxia,	212
Arthropoda	filo,	373	grupos	de	importância	na	parasitologia,	373	Artrópodes,	371	doenças	transmitidas	aos	humanos	por,	374	hematófagos,	375	venenosos	mais	comuns	no	Brasil,	375	Ascaris	lumbricoides,	11	biologia,	296	sintomatologia,	212	tratamento,	212	Baratas	d	’âgua,	381	“Barbeiros”,	91,	391	criação	de,	558	Barreiras	biológicas,	12
climáticas,	12	físicas,	12	ciclo,	297	Barrettomyia,	407	ciclo	biológico,	296	Barriga	d	’âgua,	237	controle,	300	“Bayluscid”,	255	diagnóstico,	298	Benzonidazol,	117	distribuição	geográfica,	301	Bertiella	spp.,	288,	289	epidemiologia,	300	“Bicho	da	goiaba”,	440	macho,	296	“Bicho-de-cachorro”,	465	morfologia,	295	“Bicho-de-pé”,	465	ovo,	297,	553
Biocenose,	12	ovo	fértil,	296	Biologia	molecular,	321	patogenia,	298	Bioma,	12	transmissão,	297	Biomphalaria	tratamento,	299	Ascite,	237	574	B	Babaçu,	113	accidentalis,	248	amazônica,	248	ÍNDICE	r	e	m	i	s	s	i	.	animal	de,	249	Causalidade	cousini,	248	em	epidemiologia,	23	distribuição	geográfica	de	três	espécies	de,	242	na	leishmaniose,	cadeia
de,	24	glabrata,	250	conchas	de,	248	CCA	(circulating	cathodic	antigeri),	239	Célula	distribuição	geográfica,	248	de	Hofbauer,	102	sistema	genital	de,	251	“em	chama”,	228	hábitat,	249	“em	labareda”,	228	peregrina,	248	“flama”,	228	straminea,	250	sistema	genital	de,	252	tenagophila,	248,	250	sistema	genital	de,	251	Biópsia	hepática,	238	Biótopo,
12	Blastocrithidia,	40	Blastocystis,	características	diagnosticas	das	diferentes,	153	Centrifugoflutuação	em	sulfato	de	zinco,	547	Ceratite	punctata,	361	Ceratopogonidae	biologia,	432	controle,	432	espécies,	431	Cercária	de	S.	mansoni,	228	Cestoda	escólex	de,	218	“Borrachudo”,	425	larvas	de,	220	Botão-de-alepo,	67	morfologia,	219	Botão-de-bagdá,
67	quadro	sinóptico	de	algumas,	270	Botão-de-delhi,	67	Cestoide	de	importância	médica,	ciclo	biológico,	292	Botão-de-pendeh,	67	Chloropidae,	440	Bradizoítos,	182,	194	Brotamento,	34	Brugia	malayi,	364	timori,	364	c	cabeça	de,	441	Chrysomya,	451	Chrysops,	436	“Chupões”,	91	Ciclo	biológico,	tipos	de,	13	de	agentes	infecciosos	na	natureza,	17
doença	versus	pobreza,	9	Cadeia	de	causalidade	na	leishmaniose,	24	Calazar	canino,	85	humano	crônico,	curso	evolutivo	do,	74	Calliphoridae,	448	Cambendazol,	323	heteroxênico,	13	monoxênico,	13	Cimex	hemipterus,	398	lectularius,	397,	398	Cimicidae	Camundongos	jovens,	inoculação	em,	109	biologia,	398	Capillaria	hepatica,	345	classificação,
398	Capitalismo,	7	controle,	398	Cápsula	de	Glisson,	236	morfologia,	397	Caramujos	transmissores	controle	e	combate	aos,	254	da	esquistossomose	mansoni	no	Brasil,	247	Cardite	chagásica	crônica,	101	Carrapato	Cinetoplasto,	37	Cisticerco(s),	264	gigantes,	268	Cisticercose,	261	cardíaca,	268	da	família	Ixodidae,	morfologia,	483	das	glândulas
mamárias,	268	fixação	ao	hospedeiro,	486	humana,	267	ixodídeos,	tipos	de	desenvolvimento	dos,	486	Casa	de	pau-a-pique,	111	ÍNDICE	REMISSIVO	diagnóstico,	268	modo	pelo	qual	os	seres	humanos	adquirem	a,	267	575	Cisto,	33	mesonoto	e	asa	de,	415	hidático,	274	filhos	endógenos,	275	morfologia,	411	Cyclospora,	193	filhos	exógenos,	275
cayetanensis,	205	hepáticos,	276	oocistos	de,	208	tecidual	de	Sarcocystis	sp.,	197	Classificação	ciclo	biológico	de,	206	Cystoisospora,	193,	197	dos	agentes	de	doenças,	16	dos	parasitos,	conforme	transmissão,	29	D	dos	seres	vivos,	27,	28	Clitellata,	223	Clonorchis	sinensis,	529	DDT,	498	Clusters,	29	Decompositores,	12	Coanomastigota,	39
Demodecidae,	482	Cochliomyia,	449	Demodex	folliculorum	,	482	hominivorax,	448	mace	liaria,	450	Coloração	pela	hematoxilina	férrica,	549	pelo	Chromotrope,	551	Colpitis	macularis,	128	Comensalismo,	10	Complexo	Leishmania,	espécies,	70	Conjugação,	34	Coprocultura,	557	Corante,	558	Chromotrope,	551	Coriorretinite,	187	Dermatite
oncocercosa,	360	serpinginosa	causada	por	larvas	A.	braziliense,	309	Dermatobia	hominis,	452,	453	Dermatophagoides	farinae,	495	sp.,	495	Dientamoeba	fragilis,	142	“Dinamizações”,	29	Diphyllobothrium	latum,	289,	290	Diptera,	379	antenas	de,	399	Crises	epilépticas,	268	ciclo	biológico,	399	Critério	de	cura,	110	classificação,	400	Crithidia,	40
morfologia,	399	Crowding,	12	Dipylidium	caninum,	287	Cruapé,	255	Dirofilaria	immitis,	366	Cryptosporidium,	193,	199	ciclo	biológico,	201	parvum,	200	Ctenocephalides	felis	felis,	462	Culex,	350	quinquefasciatus	ovos	de,	415	criação,	558	Culicidae	,	cercariana,	234	Creme	leucocitário,	exame	do,	107	Cruciata,	grupo,	407	576	Dampfomyia,	408
coração	e	pulmão	de	cão	com	vermes	adultos	de,	36"	Diseritropoiese,	167	Disseminação	de	doença,	formas	de,	17	DNA	do	parasito,	pesquisa	do,	64	Doença(s)	agentes	de,	classficação	dos,	16	bacterianas,	406	clínicas,	17	conceitos	epidemiológicos	de	aparelho	bucal	de,	413	ciclos	de	agentes	infecciosos	na	natureza,	17	biologia,	412	dinâmica	da
distribuição	na	população,	17	cabeça	de,	412	formas	de	disseminação,	17	ciclo	biológico,	416	imunidade	do	rebanho,	18	fases	de	desenvolvimento	da	família,	414	período	de	incubação,	17	INDICE	R	E	M	IS	S	r.:	de	Chagas,	91	congênita,	102	Ensaio	imunoenzimático,	77	Entamoeba	controle	vetorial	na	America	Latina,	mapa,	116	coli,	142	crônica,	100
dispar,	141,	157	imunidade	na,	105	espécies	intestinais	humanas,	diferenças	morfológicas,	144	no	paciente	imunossuprimido,	102	patogênese,	102	patologia,	102	regiões	endêmicas	nas	Américas,	114	transfusional,	101	história	natural	das,	19	infecciosas,	metáfora	do	iceberg	para,	18	morte	e,	como	medir?,	20	na	população,	dinâmica	da	distribuição
das,	17	parasitárias	gingivalis,	142	hartmanni,	142	histolytica,	10,	141	ciclo	biológico,	145	fagocitando	hemácias,	147	localizações	da,	146	segmento	de	ceco	e	cólon	infectado,	148	moshkovskii,	157	Enterite	catarral,	318	denominação	das,	29	edematosa,	318	homeopatia	e,	29	ulcerosa,	318	psiquiátricas,	toxoplasmose	e,	188	subclínicas,	17	Enterobius
vermicularis	biologia,	326	“Doença	negra”,	69	ciclo	biológico,	326	Doses	infinitesimais,	29	diagnóstico,	329	Dracunculus	medinensis,	368	distribuição	geográfica,	331	epidemiologia,	330	E	hábitat,	326	Echinococcus	morfologia,	326	granulosus,	275	ciclo	do,	277	formas	adultas,	274	multilocularis,	273	oligarthus,	273	vogeli,	273	Ecologia,	27
parasitária,	11	Ecótono,	12	Ecótopo,	12	Ectognata,	377	Edema	linfático,	350	ELFA	(enzyme-linkedfluorescence	assay),	188	ELISA	(enzime-linked	immunosorbent	assay),	107	Encefalite,	187	em	imunodeficientes,	191	Endemia,	17	conceito,	18	Endogenia,	34	ovo	característico,	326	patogenia,	328	profilaxia,	331	sintomatologia,	328	transmissão,	328
tratamento,	331	Entomologia	forense,	447,	455	drogas	e,	455	moscas	e,	455	Epidemia,	17	conceito,	18	Epidemiologia	causalidade	em,	23	conceito,	15	medicina	clínica	e,	principais	diferenças	entre,	15	objetivos,	15	Epimastigota,	39	Equinococose,	tratamento,	281	Eritrócitos	parasitados	Endolimax	nana,	142	distribuição,	157	Endoscopia	digestiva,
320	na	rede	capilar,	sequestro	dos,	168	Endotrypanum,	40	ÍNDICE	REMISSIVO	EROs	(reactive	oxygen	species),	43	577	Escólex,	262	F	invaginado,	275	Escólice	de	Hymenolepis	nana,	283	Fasciola	hepatica,	11,217	biologia,	257	Escorpiões,	480	ciclo	biológico,	257,	259	Esferomastigota,	39	diagnóstico,	259	Esfregaços	epidemiologia,	259	citológicos,
320	exemplar	de,	representação	esquemática,	258	sanguíneos,	confecção	de,	538	formas	adultas,	259	Espécie,	28	formas	imaturas,	258	Espécie-tipo,	28	hábitat,	257	Esplenomegalia,	236	morfologia,	257	reativa	da	malária,	169	patogenia,	258	Esporocistos,	258	profilaxia,	260	Esporozoíto,	163	transmissão,	258	“Espúndia”,	45	Esquistossomose,	225
aguda,	235	área	de	endemicidade	da,	241	tratamento,	260	Fasciolose,	259	Fases	biológicas,	13	Febre	crônica,	235	amarela	silvestre	rural	e	urbana,	ciclo	epidemiológico,	418	mansoni	diagnóstico,	237	“dos	três	dias”,	405	epidemiologia,	240	Dum-Dum,	69	espécies	transmissoras	naturais	da,	250	Fecundação,	34	forma	hepatoesplênica,	236
Fenômeno(s)	imunidade	protetora	em	populações,	243	de	“reação	cruzada”,	320	imunocomplexos,	233	intracelulares,	95	imunodepressão,	233	Fibrose	de	Symmers,	236	imunopatologia,	233	Fidena,	436	patogenia,	233	Filarídeos	encontrados	parasitando	seres	humanos,	347	profilaxia,	244	Filariose	tratamento,	243	humanas	no	Brasil,	mapa	da
distribuição	geográfica,	355	Esquistossômulos,	234	linfática,	347	Esquizogonia,	10,	34	Esquizontes,	193	Filogenia,	27	Estróbilo,	262	Fisiologia,	27	Estrongiloidose,	313	Flebotomíneo(s)	adultos,	402	Estudos	epidemiológicos,	19	necessidade	de	açúcar	dos,	405	Etologia,	27	americanos,	405,	406	Eurytrema,	217	ciclo	biológico,	404	Exame(s)	de	vetores,
561	Flutuação	espontânea,	547	diretos	a	fresco,	545	“Foco	em	roseta”,	187	parasitológico	Fômite,	13	de	fezes,	541	Forésia,	10	colorações	usadas,	principais,	545	principais	métodos,	544	G	de	sangue,	537	Gambá,	112	Extravasamento	de	linfa,	350	Gameta,	33	ÍNDICE	R	E	M	IS	S	I.	Gênero,	28	Hermafroditismo,	10	Gênero-tipo,	28	Herpetomonas,	40
Gestante,	toxoplasmose	aguda	em,	191	Herpetosoma,	119	Giardia	Heterophyidae,	526,	530	morfologia	geral	de	trematódeo	da	família,	531	agilis,	133	ardeae,	133	Heterotróficos,	11,	34	ciclo	biológico,	134	Heteroxenia	facultativa,	197	diagnóstico,	137	Hexapoda,	377	duodenalis,	133	Hidatidose,	273	cistos	de,	554	cerebral,	277	epidemiologia,	138
hepática,	277	imunidade,	136	humana	lamblia,	133	casos	clínico-cirúrgicos,	278	morfologia,	134	tratamento,	280	patogenia,	137	no	Brasil,	distribuição	geográfica,	279	profilaxia,	139	óssea,	277	psittaci,	133	prevalência,	279	sintomatologia,	136	pulmonar,	277	transmissão,	135	quadro	clínico,	279	tratamento,	139	Hipobiose,	303	trofozoíto	de,	face
ventral,	135	Hipoglicemia,	169	Glossina,	444	História	natural	das	doenças,	19	Golgi,	aparelho	de,	33	Holofíticos,	34	Gravidez,	malária	na,	tratamento,	177	Holótipo,	28	Grupo	sanguíneo,	Duffy,	164	Homeopatia	e	doenças	parasitárias,	29	Hospedeiro	H	características,	16	Hábitat,	12	definitivo,	13	Haematobia	irritans,	443	intermediário,	13
Helcocyrtomyia,	408	Hymenolepis	Helmintos,	21	diminuta,	219,	286	encontrados	no	exame	parasitológico	de	fezes,	552	nana	filo	morfologia,	283	ações	benéficas	na	relação	parasito/hospedeiro,	286	Acanthocephala,	222	Annelida,	223	Nematoda,	220	biologia,	283	Platyhelminthes,	215	ciclo	biológico,	284,	285	diagnóstico,	285	que	parasitam	seres
humanos,	216	Hemaglutinação	indireta,	188	epidemiologia,	286	Hematofagia,	373,	375	escólice	de,	283	imunidade,	284	em	alguns	artrópodes,	formas	de	exercer	a,	376	Hemimetabolia,	379	ovo	de,	284	Hemiparesia,	187	patogenia,	284	Hemiptera,	379,	381	profilaxia,	286	tratamento,	285	hábitos	alimentares,	384	morfologia	externa,	381	Hemípteros
fitófagos,	384	I	Hemocultura,	109	Icterícia,	169	Hemoglobinúria,	169	Imunoblot,	189	ÍNDICE	REMISSIVO	579	Impétigo,	471	Imunidade	minor	celular,	106	ciclo	biológico,	518	“concomitante”,	232	extremidade	de	verme	adulto,	515	do	rebanho,	18	ovo	não	embrionado,	516	humoral,	105	Larva(s)	na	doença	de	Chagas,	105	cisticercoide,	283	protetora,
232	de	Cochliomyia	hominivorax,	450	Imunocomplexo,	lesão	capilar	por	deposição	de,	168	Imunocromatografia	rápida	em	cartão,	354	Imunoquimioterapia,	79	Incubação,	período	de,	17	Infecção(ões)	mistas,	tratamento,	177	no	vetor,	diagnóstico,	354	pelo	T.	gondii,	185	por	Plasmodium	falciparum	,	tratamento,	175	por	Plasmodium	ovale,	tratamento,
176	por	Plasmodium	vivax,	tratamento,	176	viróticas,	405	Inferência	causai,	24	Inibidores	de	crescimento	de	insetos,	499	Insecta,	classe,	377	Inseticidas,	395	clorados,	498	de	origem	vegetal,	498	inorgânicos,	498	neonicotinoides,	499	orgânicos	sintéticos,	498	sintéticos,	498	Inseto(s)	controle	de	manejo	integrado	de	pragas,	501	pesticidas,	497
pragas,	497,	499	de	helmintos	axênicas,	557	filarioides,	315	infectante	de	Wuchereria	bancrofti,	349	migrans	cutânea,	309	ocular,	310,	311	visceral,	310,	312	rabditoides,	315	Latrodectus,	480	Lectótipo,	28	Leishmania,	38,	40	amazonensis,	62	formas	amastigotas	de,	42	braziliensis,	44	do	Novo	Mundo,	critérios	para	classificação	das	espécies	de,	45
donovani,	44,	45	enrieítii,	44	espécies	encontradas	em	humanos	e	animais,	47	formas	evolutivas	do	gênero,	51	gênero,	41	ciclo	biológico,	43	classificação	taxonômica,	44	morfologia,	41	infantum,	43	lainsoni,	62	criação	de,	557	shawi,	62	meios	de	cultura,	coprocultura	e	criação	de,	555	tropica,	44	Insuficiência	renal	aguda,	169	tropica	major,	45
Intradermorreação,	238	tropica	tropica,	45	Iodamoeba	butschlii,	142	Iroxídeo,	Amblyomma	cajennense,	estágios	de	desenvolvimento,	484	ISAGA	(immunosorbenl-agglutination	assay),	188	Leishmaniose	dérmica	pós-calazar,	76	tegumentar	americana	Ivermectina,	299,	323	agente	etiológico,	50	Ixodida,	482	aspectos	biológicos,	50	aspectos
imunológicos,	54	L	casos	no	Brasil,	62	Lagochilascariose,	514	tumoração	cervical	em	paciente	com,	517	580	Lagochilascaris,	514	casos	humanos	de,	58	ciclo	biológico,	51	Ín	d	ic	e	r	e	m	is	s	iv	o	ciclo	epidemiológico,	61	Loxosceles,	480	definição,	49	Lucilia,	451	diagnóstico,	63	Lutzomyia	epidemiologia,	59	evansi,	80	formas	clínicas,	56	longipalpis,	403
hospedeiros,	50	longipalpis,	81	saliva	de,	43	importância,	49	S.	STR,	subgênero,	406	interação	parasito-célula	hospedeira,	52	mecanismo	de	transmissão,	52	Lymnaea,	217	patogenia,	55	profilaxia,	63	M	regulação	genética,	55	Macracanthorynchus	hirudinaceus,	223	reprodução,	50	Malária,	159	tratamento,	64	agente	etiológico,	159	canina,	61	áreas
de	risco,	classificação	das,	171	do	Velho	Mundo	agente	etiológico,	67	causadas	por	Plasmodium	vivax,	ovale	e	malariae,	tratamento,	176	diagnóstico,	67	cerebral,	169	morfologia,	67	diagnóstico	da,	172	profilaxia,	68	esplenomegalia	reativa	da,	169	tratamento,	68	humana,	espécies	causadoras	de,	165	visceral,	76	americana	na	gravidez,	tratamento,
177	não	complicada,	168	agente	etiológico,	70	no	mundo,	171	biologia,	70	diagnóstico,	76	pelo	P.	falciparum,	alteração	vascular	cerebral	em	paciente	com,	168	epidemiologia,	79	perspectiva	para	o	seu	controle,	170	histórico,	69	profilaxia	da,	178	importância,	70	vacinação	contra	a,	179	relação	hospedeiro-parasito,	72	áreas	de	transmissão,	80
canina,	86	tratamento,	89	ciclo	epidemiológico,	81	crônica,	sinais	clínicos	e	sintomas	em	pacientes	infantis,	75	Mammomonogamus	laryngeus,	513	Mansonella	ozzardi,	365	perstans,	366	streptocerca,	366	Maruins,	431	Mastigophora,	subfilo,	37	Leptomonas,	40	Mebendazol,	299	Lesão(ões)	Medicamentos	homeopáticos,	29	capilar	por	deposição	de
imunocomplexos,	168	Medidas	preventivas,	19	linfáticas,	361	Megacólon	de	grau	2,	radiografia,	101	na	esquistossomose	mansoni,	235	Meio	oculares,	360	de	cultura,	preparação	e	distribuição	de,	555	provocadas	por	Sarcoptes	scabiei,	493	de	Diamond,	557	Linfangite	retrógrada,	350	Líquido	hidático,	275	Stuart,	555	Meio	ambiente	Lisossoma,	33
biológico,	16	LIT	(liver	infusion	tryptosé),	122	físico,	16	Loa	loa,	367	Lophotrochozoa,	215	ÍNDICE	REMISSIVO	social,	16	Melanoides	tuberculata,	534	Membrana	Miracídio,	217	anista,	274	Mixotróficos,	34	germinativa,	274	Moluscicida,	de	origem	hialina,	274	química,	255	“ondulante”,	39	prolígera,	274	vegetal,	255	Molusco	Meningoencefalite
eosinofílica,	512	sistema	de	defesa	dos,	250	Merontes,	193	transmissores	do	Schistosoma	mansoni	no	Brasil	Merozoíto,	163	biologia,	248	Mesostigmata,	481	identificação,	248	Metáfora	do	iceberg,	18	Metamorfose	gradual,	379	Mosca(s)	cabeça	de,	441	Método(s)	da	safranina	modificada,	551	causadoras	de	miíase,	449	de	Strout,	107	das	frutas,	440
de	Baermann-Moraes,	547	doméstica,	441	de	Blagg,	546	fases	de	desenvolvimento,	443	de	Brumpt,	319	hematófaga,	453	de	cultura	em	placa	de	ágar,	319	sinantrópicas,	443	de	Faust,	547	Mosquito-pólvora,	431	de	fita	gomada,	330	MosquiTRAP,	armadilha	adesiva,	423	de	Graham,	330,	551	de	Harada	e	Mori,	319	de	Henriksen	e	Pohlenz,	550	Mucosa
retal,	raspagem	da,	238	Mus	ca	domestica,	criação	de,	557	Muscidae,	441	de	Hoffmnan,	Pons	e	Janer,	546	cabeça	de,	441	de	Kato,	548	de	Kato-Katz,	549	Muscomorpha	cabeça	de	um,	440	de	Looss,	319	de	Rugai,	548	classificação,	439	de	Willis,	547	controle,	444	fases	de	desenvolvimento,	442	imunoenzimático,	239	MIFC,	546	Microfilária,	348
Mutualismo,	10	Mutuca,	435	de	Mansonella	ozzardi,	365	de	Wuchereria	bancrofti,	353	periodicidade,	349	Microgameta,	163	Microsporídios,	524	ciclo	biológico,	525	Microtríquias,	265	Microtúbulos,	33	Migonei,	grupo,	407	Miíase,	447	nasal,	450	Naegleriafowleri,	155	Necator	americanus,	304	Nematoda,	220	morfologia	básica,	221	Neótipo,	28	“N
ervura	espúria”,	440	Neurocisticercose,	271	manifestações	clínicas,	268	no	Brasil	e	nas	Américas,	moscas	causadoras	de,	449	Neuropeptídeos	vasodilatadores,	52	provocada	pela	larva	de	Dermatobia	hominis,	454	Nicho	ecológico,	12	Miocardite	582	N	Nifurtimox,	117	chagásica	aguda,	98	Ninfas,	379	crônica	chagásica	humana,	104	Nomenclatura,	27
ÍNDICE	REMISSIVO	Novo	Mundo,	gênero,	403	Núcleo,	33	Parasito(s),	7	ação	sobre	o	hospedeiro	Nutrição,	34	anóxia,	11	Nyssomyia,	408	enzimática,	11	espoliativa,	11	O	inflamatória,	11	irritativa,	11	Oestridae,	452	mecânica,	11	Onchocerca	volvulus,	361,359,	363	tóxica,	11	Oncocercomas,	360	índio	Yanomami	com,	360	Oncodermatite,	360
Ontogenia,	27	Oocineto,	163	Oocisto,	33,	164,	183	de	Crytosporidium,	200	de	Cyclospora	cayetanensis,	208	de	Cystoisospora	belli,	194	de	Sarcocystis	hominis,	194	Opisthorchiidae,	526,	528	humanos,	11	Parasitologia,	7	Parasitoses	emergentes,	505	Parátipo,	28	Partenogênese,	10	Paurometabolia,	379	Pediculose	do	couro	cabeludo,	475	“do	púbis”,
471	Pedicuhis	“capitis”,	472,	473	Opistomastigota,	39	ciclo	biológico,	473	Ornithodoros,	485	rostratus,	484	Ovo	fêmea,	474	Pernilongo,	558	Pesquisa	de	Ascaris	lumbricoides,	297,	553	de	Ctenocephalides	felis	felis,	463	de	antígeno	circulante	por	cromatografia	em	papel,	239	de	Hymenolepis,	554	de	antígenos	solúveis,	353	nana,	284	de	DNA	do
parasito,	354	de	Schistosoma	mansoni,	554	de	microfilárias,	352	de	T.	trichiura,	334	de	vermes	adultos,	354	de	Taenia	sp.,	554	do	Strongyloides	stercoralis,	314	Peste	cadeia	epidemiológica,	461	rural,	461	P	silvestre,	461	urbana,	461	PAIR	(punção,	aspiração,	injeção	e	respiração	do	cisto),	281	Pesticidas,	497	Pamoato	de	pirantel,	331
Philophthalmidae,	526,	531	Pandemias,	18	Philophthalmus	gralli,	532	Panstrongylys,	385	megistus,	391	Paragonimidae,	526	ciclo	biológico,	533	Paragonimus	sp.,	morfologia,	527	westermani,	527	Paramastigota,	39	Parasitismo,	10	origem	do,	9	ÍNDICE	REMISSIVO	adulto,	morfologia,	532	Phlebotominae,	subfamília,	401,	402	Phoneutria,	A	l9
Phthiraptera,	379	Phytomonas,	40	Picada	de	Culicoides,	432	de	fêmeas	de	flebotomíneos,	proteção	contra,	409	Pifanomyia,	407	Pintomyia,	407	583	Piolho,	lêndeas	do,	475	filo	Piophilidae,	440	Apicomplexa,	34	Piretrina,	498	Ciliophora,	35	Piretro,	498	Sarcomastigophora,	34	parasitas,	406	Placas	estigmáticas,	454	Plasmodium,	159	ciclo	biológico,	164
Pseudomiíases,	448	Psychodidae	ciclo,	162	biologia,	404	falciparum	morfologia,	401	subfamília	Phlebotominae,	401	formas	sanguíneas	de,	morfologia,	173	tratamento	das	infecções	por,	175	Psychodopygus,	408	malariae,	formas	sanguíneas	de,	morfologia,	174	Pulex	irritans,	464	vivax,	formas	sanguíneas	de,	morfologia,	173	Pulga,	459	ciclo	de	uma,
463	Platyhelminthes,	filo,	215	produtos	utilizados	para	o	controle	químico	de,	468	Platynosomum,	217	Plexo	de	Auerbach,	104	POC	(Pesquisa	de	antígeno	circulante	por	cromatografia	em	papel),	239	Pulicidae	e	Tungidae,	diferenciação	morfológica,	466	Pupas,	402	Pyroglyphidae,	495	Polichaeta,	223	Poliembrionia,	10	Q	Polyctenidae,	381	Quetotaxia
da	tíbia,	465	Porta	de	entrada	no	hospedeiro	humano,	17	Quimioprofilaxia,	178	“Potencial	biótico”,	12	Pragas,	497	R	controle	de,	499	Radioimunoensaio,	239	manejo	integrado	de,	501	Raiz	Praziquantel,	281	sanguinívora,	447	Prevalência	saprofágica,	447	fatores	que	influenciam,	21	Raposa	do	campo,	82	incidência	e,	relação	entre,	22	Raspagem	da
mucosa	retal,	238	taxa	de,	21	Reação(ões)	Prevenção	de	fixação	do	complemento,	239	primária,	19	de	hemaglutinação	indireta,	239	secundária,	19	de	imunofluorescência	indireta,	64,	77,	188,	239	terciária,	19	de	precipitação,	107	Probóscida,	222	de	Sabin	Feldman,	188	Prolapso	retal	provocado	por	infecção	do	Trichuris	trichiura,	339	em	cadeira	de
polimerase,	239	Promastigota,	38	Propagação	de	pessoa	a	pessoa,	17	Protoescólex,	275	Protozoa,	33	Protozoário(s),	31-212	aeróbicos,	34	anaeróbicos,	34	intradérmica,	238	Reprodução,	10	assexuada,	34	sexuada,	34	Reservatório	do	T.	cruzi,	111	dos	agentes,	17	Resistência	inata,	164	de	importância	médica,	classificação,	35	Resposta	imune
adquirida,	mecanismos,	166	encontrados	no	exame	parasitológico	de	fezes,	552	Retículo	endoplasmático,	33	Retinocoroidite,	187	ÍN	DICE	R	E	M	IS	S	I.	:	Rhagionidae,	435	Rhodnius,	385	Simuliidae	biologia,	427	neglectus,	393	capacidade	vetorial,	427	prolixus,	393	ciclo,	426	infecção	de,	389	classificação,	428	Rhvnchoidomonas,	40	controle,	429
Risco	filamentos	branquiais	de	pupa	de,	428	absoluto,	22	importância,	425	medidas	de,	22	Sinal	de	Romana,	99	relativo,	22	Síndrome	Roda	da	vida,	8	de	Lõefler,	310	de	Sabin,	187	s	Sinergia	social,	9	Sabethini	Sabethes,	419	Singamia,	34	“Saco	de	ovos”,	326	Singamose,	513	Sangue,	gota	espesa	de,	353	Siphonaptera,	379	Saprófitas,	12	biologia,	462
Saprozoicos,	34	ciclo	biológico,	462	Sarasinula	marginata,	501	classificação,	462	Sarcocistos,	194	controle,	466	Sarcocystis,	193	espécies,	463	hominis,	ciclo	biológico,	195	importância,	459	sp.,	cisto	tecidual	de,	197	morfologia,	461	suihominis,	ciclo	biológico,	195	Sintipo,	28	Sarcophagidae,	449	Sistemática,	27	Sarcoptes	scabiei,	491	Socialismo,	8
fêmea	de,	492	Spirometra	spp.,	291	lesões	provocadas	por,	493	Stomoxys	calcitrans,	442	Sarcoptidae,	491	Sarcoptiformes,	ordem,	491	Saúde	e	doença,	medindo,	20	Schistosoma	americanum,	225	intercalatum,	226	japonicum	,	225	mansoni,	11	cadeia	epidemiológica	do,	240	ciclo	biológico,	228,	229	moluscos	transmissores	no	Brasil,	247	sobrevida	no
homem,	240	mekongi,	225	Stratiomyidae,	435	Strongvloides	stercoralis	biologia,	315	ciclo	biológico,	316	diagnóstico,	319	epidemiologia,	321	imunidade,	317	larva	de,	553	morfologia,	313	ocorrência	em	diferentes	grupos	populacionais,	322	patogenia,	318	patologia,	318	Sedimentação	por	centrifugação,	546	profilaxia,	322	Seres	vivos,	classificação,
28	sintomatologia,	318	Sigmodon	hispidus,	vermes	adultos	de,	506	transmissão,	315	Sílica,	498	tratamento,	322	Similitude,	29	Simulídeos,	425	Subespécie,	28	Subfilo	Mastigophora,	37	criadouro	típico,	427	Syphacia	obvelata,	331	fêmeas	de,	426	Syrphidae,	440	ÍNDICE	REMISSIVO	585	T	Toxoplasma	gondii	T.	canis,	311	biologia,	183	T.	infestans,
eliminação	da	transmissão	pelo,	395	ciclo	biológico,	183	Tabanidae,	435	ciclo	de	vida,	184	Tabanomorpha	diagnóstico,	188	biologia,	436	epidemiologia,	189	classificação,	436	estágios	de	desenvolvimento,	183	combate,	436	formas	de	multiplicação,	183	morfologia,	436	hábitat,	182	Tabanus,	436	imunidade,	185	Tachinidae,	444	morfologia,	182
patogenia,	186	Taenia	saginata,	261	solium,	261	ciclo	da,	266	completa,	263	e	T.	saginata,	diferenças,	262	Talento,	7	Taquizoíto,	182	Taxa	tratamento,	191	Toxoplasmose	adquirida,	187	aguda	em	gestantes,	191	do	recém-nascido,	189	doenças	psiquiátricas	e,	188	em	indivíduos	imunodeficientes,	189	no	adulto,	189	de	incidência,	20	ocular,	189	de
morbidade,	20	pós-natal,	187	de	mortalidade,	21	pré-natal,	186	Taxonomia,	27	transplacentária,	186	“Tênia	do	peixe”,	289	Transformação,	7	Tênias	humanas,	características,	263	Transformador	social,	7	Teniose,	261,	265,	270	Tratamento	antimalárico,	padrão	de	resposta	dos	plasmódios	ao,	177	modo	pelo	qual	os	seres	humanos	adquirem	a,	266
Tephritidae,	440	Terapia	larval,	447	moscas	e,	456	Trematoda,	215	típico,	morfologia,	217	Tríade	epidemiológica	de	doenças,	16	Triatoma,	385	Teste	de	Mazzotti,	362	de	Montenegro,	55,	64	do	corante,	188	ELISA,	188	rápido	imunocromatográfico,	77	de	duplo	percurso,	89	Tiabendazol,	322	Timbó,	255	Tingui,	255	Toll-like,	receptores,	165	Topótipo,
28	Toxocarose	586	profilaxia,	191	brasiliensis,	392	dimidiata,	394	infectans,	382	infestans,	390	pseudomaculata,	392	rubrofasciata,	393	sórdida,	393	vitticeps,	393	Triatominae	cabeça	e	asas	de,	383	espécies,	de,	390	por	tribos	e	gêneros,	385	Triatomíneo(s)	“comum”,	311	brasileiros,	392	“oculta”,	311	ciclo	biológico,	386	ÍNDICE	REMISSIVO	criação
de,	558	diagnóstico,	122	completamente	domiciliados,	390	epidemiologia,	119	espécies,	391	no	hospedeiro	invertebrado,	ciclo	do,	122	frequência	por	tipo	de	casa,	113	Trypanosomatidae	identificação,	384	classificação,	37	regulação	da	densidade,	387	família,	38	silvestres,	390	formas	básicas	de,	38	tipicamente	silvestre,	390	gêneros,	39	Trichinella
spiralis,	344	Tubagem,	259	Trichinellidae,	ordem,	333	Tumor	“de	Calabar”,	367	Trichomonas	Tunga	penetrans,	465	grávida	no	dedo,	467	hominis,	131	humanos,	126	tenax,	131	u	vaginalis,	125	Ulceração	acometendo	região	perineal,	147	ciclo	biológico,	127	Trichophoromyia,	408	“Úlcera-de-Bauru”,	45	Unidade	taxonômica,	27	Trichuridae,	família,
333	Trichuris	características,	334	V	Vacina(s)	s.p,	fêmea	de,	336	antiesporozoítos,	179	trichiura,	334,	335	ciclo	do,	337	prolapso	retal	provocado	por	infecção	do,	339	Tripomastigota,	39	Trofozoíto,	33,	142	Trombiculidae,	482	Tropismo,	11	Trypanosoma,	38	contra	formas	assexuadas	eritrocíticas,	179	Vacinação	contra	a	malária,	179	Varizes
“esofagianas”,	237	Venação,	401	Vermes	adultos,	234	Vermífugo,	308	Vesículas	prolígeras,	274	Vetor	cruzi,	12,	30,	91	biológico,	13	alterações	de	porta	de	entrada,	99	de	febre	amarela	silvestre,	419	ciclo	biológico	completo	de,	94	exame	de,	561	ciclo	epidemiológico,	112	inanimado,	13	em	laboratório,	manutenção	do,	96	epidemiologia	molecular,	97
mecânico,	13	Viúva-negra,	480	formas	epimastigotas,	94	formas	evolutivas	no	hospedeiro	vertebrado,	92	interação	com	as	células	do	vertebrado,	95	morfologia,	92	w	Wuchereria,	222	bancrofti,	347	no	mamífero,	evolução,	106	ciclo	biológico,	351	polimorfismo	dos	tripomastigotas	sanguíneos,	93	provocando	alterações	crônicas,	352	transmissão,	97
lewisii,	119	rangeli	X	biologia	molecular,	123	Xenodiagnóstico,	108	ciclo	nos	hospedeiros,	119	Xenopsylla	cheopis,	462,	464	ÍNDICE	REMISSIVO	587	DAVID	PEREIRA	NEVES	M	estre	em	P	arasitologia,	D	outor	em	C	iên	cias.	E	xP	ro	fesso	r	d	a	F	acu	ld	ad	e	de	M	ed	icin	a	d	a	U	niv	ersid	ad	e	Federal	de	M	inas	G	erais,	U	FM	G	.	E	x-P	ro	fesso	r	d	a	Es-
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