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RESUMO

O Toxoplasma gondii € um protozoario coccideo responsavel pela doenca denominada
toxoplasmose, uma das zoonoses mais prevalentes do mundo, que, atinge cerca mais de um
bilhdo de pessoas. O ciclo bioldgico evolutivo deste protozoario € do tipo heteroxeno devido a
necessidade de dois tipos de hospedeiros: os intermediarios e definitivos, sendo o ultimo
representado por espécies da familia Felidae. Os felinos, portanto, sdo 0s animais mais
importantes na manutencao do ciclo da toxoplasmose devido sua capacidade singular de liberar
oocistos no ambiente. Além dos oocistos contendo esporozoitos, o protozoario também possui
a forma de taquizoito, associado a fase aguda da doenca de rapido metabolismo, e o bradizoito,
encontrado em cistos teciduais na fase cronica da enfermidade e € caracterizado pela atividade
metabdlica lenta. Considerando a importancia dos impactos econdmicos, ambientais e de satde
publica da infeccdo por este parasito, o objetivo deste trabalho foi, a partir de uma revisdo
sistematica, analisar a distribuicdo nacional da infec¢do por Toxoplasma gondii em felinos no
periodo de 2013 a 2023, assim como compreender como 0s aspectos ambientais influenciam
na disseminacdo, levantando os principais fatores de riscos associados a infeccdo em felinos
nas regides brasileiras, e investigar os principais métodos laboratoriais utilizados para
diagnostico. Foram analisados 13 artigos que apontaram que a distribuicdo nacional da infeccéo
felina é maior na regido sudeste (38,9%), seguida da regido centro-oeste (26%) e norte (23,8%).
E possivel que estas taxas de infeccdes tenham sido influenciadas pela sensibilidade dos
métodos laboratoriais utilizados na determinacdo da infeccdo pelos autores, visto que o
levantamento detectou quatro tipos de métodos (soroldgico, molecular, coproparasitolégico e
histologico). Além disso, seis (46%) apresentaram possiveis fatores risco para a infec¢éo por
T. gondii em felinos, os quais foram categorizados em: Habitat, Habito alimentar e Contato
com animais de outras espécies. Apesar da abrangéncia de todas as regides brasileiras, 0s
resultados demonstram a escassez de informacdo em determinados locais, demonstrando a
necessidade de mais pesquisas para verificar a real taxa de infeccdo em felinos de todo o pais.

Palavras-chave: Toxoplasma D014122; Oocistos D033661; Felidae D045989; Fatores de Risco
D012307; Revisédo Sistematica D000078182.



ABSTRACT

Toxoplasma gondii is a coccidian protozoan responsible for the disease called toxoplasmosis,
one of the most prevalent zoonoses in the world, which affects more than one billion people.
The evolutionary biological cycle of T. gondii is of the heteroxene type due to the need for two
types of hosts: intermediate and definitive, the latter being represented by species of the Felidae
family, therefore, are the most important animals in maintaining the toxoplasmosis cycle due
to their unique ability to release oocysts into the environment. In addition to the oocysts
containing sporozoites, the protozoan also has a form of tachyzoite, associated with the acute
phase of the disease with rapid metabolism, and the bradyzoite, found in tissue cysts in the
chronic phase of the disease and characterized by slow metabolic activity. Considering the
importance of the economic, environmental and public health impacts of infection by this
parasite, the objective of this work was, based on a systematic review, to analyze the national
distribution of infection by Toxoplasma gondii in felines from 2013 to 2023, as well as how to
understand how the environmental aspects influence the spread, raising the main risk factors
associated with infection in felines in Brazilian regions, and investigating the main laboratory
methods used for diagnosis. Thirteen articles were analyzed that showed that the national
distribution of feline infection is greater in the Southeast region (38.9%), followed by the
Midwest region (26%) and North (23.8%). It is possible that these infection rates were
influenced by the sensitivity of the laboratory methods used to determine the infection by the
authors, since the survey detected four types of methods (serological, molecular,
coproparasitological and histological). In addition, six (46%) presented possible risk factors for
infection by T. gondii in cats, which were categorized into: Habitat, Feeding habits and Contact
with animals of other species. Despite the coverage of all Brazilian regions, the results
demonstrate a lack of information in certain places, demonstrating the need for more research
to verify real rates of infection in felines across the country.

Keywords: Toxoplasma D014122; Oocysts D033661; Felidae DO045989; Risk Factors
D012307; Systematic Review D000078182.
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1 INTRODUCAO

1.1 Toxoplasma gondii

Toxoplasma gondii, agente etiolégico da zoonose denominada toxoplasmose, é o
protozoario intracelular obrigatorio mais prevalentes no mundo, que atinge mais de um bilh&o
de pessoas (DUBEY, 2010; OLIVEIRA; MARIN; SHAPIRO, 2017; MONTAZERI, 2020).
Este parasito pertence ao filo Apicomplexa, classe Conoidasida, subclasse Coccidia, ordem
Eucoccidiida, familia Sarcocystidae e género Toxoplasma, sendo o T. gondii a Unica espécie
representante (FERREIRA; VITOR, 2014; DUBEY, 2010).

De acordo com as fases do seu complexo ciclo bioldgico, o T. gondii pode apresentar-
se de trés formas, consideradas estagios infectantes: os taquizoitos, cistos de bradizoitos e os
esporozoitos, sendo estes encontrados nos oocistos (ATTIAS, VOMMARO; SOUZA, 2014).
Apesar das distingbes dentro do ciclo, as trés formas sdo semelhantes quanto a organizagéo
primaria (Figura 1), apresentando uma forma alongada e um complexo apical que é composto
por um condide cilindrico, que corresponde a uma parte do citoesqueleto, e por organelas
secretoras como as micronemas e roptrias (ATTIAS et al. 2020).

Os taquizoitos sao as formas proliferativas, de aproximadamente 5 pm de comprimento,
que, em razdo de suas estruturas dinamicas e mobilidade independente por deslizamento
dirigido pelas interacGes de actina e miosina, sdo capazes de infectar quaisquer células do
organismo, com excecao das hemacias (FRENAL et al. 2017; DUBEY 2020a; PORTILHO et
al., 2019). Além disso, possuem alta capacidade de multiplicagdo devido a um processo
especializado chamado de endodiogenia, que é a formacao de dois novos taquizoitos dentro de
um taquizoito progenitor, o qual é rompido, permitindo, assim, a perpetuacdo do processo
(DUBEY, 2020; DA SILVA et al. 2020).

Os bradizoitos sdo a forma metabolicamente inativa associada aos cistos teciduais,
caracteristicos de infecgBes cronicas, e que podem estar presentes em diversos tecidos como
musculatura esquelética e cardiaca, sistema nervoso e retina (DUBEY, 2020; PORTILHO et
al., 2019). Esses cistos teciduais, que podem atingir tamanhos de 5 at¢ 100 pm, sdo um
mecanismo fundamental para isolar o parasita do sistema imune e, inclusive, protegé-lo do
processo de digestdo pelo suco gastrico, permitindo que permaneca latente por longos periodos
(SMITH et al. 2020).



Figura 1- Desenho esquematico de um taquizoito e bradizoito de Toxoplasma gondii.
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Fonte: Adaptado de Dubey, Lindsay e Speer (1998).

Os esporozoitos sdo produzidos apenas nos hospedeiros definitivos como resultado da
sua fase sexuada, sendo liberados através dos oocistos pela via fecal (ATTIAS et al. 2020;
DUBEY, 2020). Cada oocisto, que mede de 11 a 13 um, possui, internamente, dois esporocistos
que, por sua vez, possuem quatro esporozoitos cada (Figura 2). A capacidade infectante surge
apos processo de esporulacdo que ocorre entre um e cinco dias apos sua eliminagdo no meio,
tornando-o extremamente resistente e permitindo que sobreviva no ambiente por varios anos
(LINDSAY; DUBEY, 2020; SMITH et al. 2020).

Quanto aos aspectos genéticos, nos primeiros estudos de genotipagem foram
identificadas trés principais linhagens genéticas de T. gondii: I, Il e 111, as quais representavam
uma alta prevaléncia nos Estados Unidos e na Europa (HOSSEINI et al., 2019). Mesmo
apresentando diferencas em apenas 1 a 2% do nivel de nucleotideos, pesquisas in vivo
demonstraram que as cepas do tipo | possuem alta viruléncia devido as caracteristicas de
motilidade que as permitem migrar através das barreiras celulares, favorecendo, assim, sua
disseminacédo e efeitos deletérios. J& as linhagens Il (viruléncia intermediaria) e 11l (baixa
viruléncia) tendem a gerar uma resposta pro inflamatoria do organismo mais forte, o que impede
sua disseminacdo e evolucdo da doenca (SZABO; FINNEY, 2016).
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Figura 2 — Oocistos de Toxoplasma gondii identificados por microscopia eletrénica. (a) Oocisto
ndo esporulado. (b) Oocisto esporulando, indicando parede do oocisto (setas brancas) e as
paredes do esporocisto (setas pretas), e 0s esporozoitos em desenvolvimento (asteriscos). (c)
Oocisto esporulado com esporozoitos (pontas de seta) e um corpo residual (seta). (d) Oocisto
esporulado achatado com esporozoitos em cada um dos dois esporocistos.

Fonte: Adaptado de Dubey (2010)

Com a evolugdo dos marcadores moleculares e estudos genéticos, identificou-se que a
variedade de T. gondii tem relacdo direta com padrGes geograficos, e que uma maior
diversidade genética foi revelada, especialmente na américa do sul e central, incluindo
genotipos atipicos e recombinantes (LAHMAR et al., 2020; LACHKHEM et al., 2021; SARAF
et al. 2017; WITTER et al., 2020). No Brasil, o tipo Brlll é o genotipo mais encontrado, com
ampla distribuigdo geografica e em uma gama de espécies de animais, além dos humanos
(PENA et al. 2020).

1.2 CICLO BIOLOGICO

O ciclo bioldgico evolutivo do Toxoplasma gondii € considerado um ciclo heteroxeno
devido a necessidade de dois tipos de hospedeiros: os intermediarios e definitivos, nos quais
ocorrem a fase assexuada e sexuada, respectivamente (FERREIRA; VITOR, 2014). Os
hospedeiros intermediarios incluem os mamiferos e aves terrestres e aquaticas, enquanto 0s
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hospedeiros definitivos sdo representados pelos animais da familia Felidae (ATTIAS et al.
2020).

As vias de transmissdo do protozoario, cujas principais vias sdo a fecal-oral, por
carnivorismo e congénita, sdo fatores importantes no aspecto epidemioldgico do seu ciclo
evolutivo. Ao longo do tempo, o T. gondii foi se adaptando para tornar-se mais eficiente na
transmissdo entre as espécies de hospedeiro, tendo destaque, por exemplo, o carnivorismo entre
os felinos, e a ingestdo de oocisto (via fecal-oral) entre os demais hospedeiros (Figura 3)
(DUBEY, 2020).

Figura 3 - Ciclo Bioldgico do Toxoplasma gondii
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Fonte: Adaptado de Dubey (2020).
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O ciclo se inicia quando o hospedeiro definitivo ingere um dos trés estagios infectantes,
sendo mais comum, devido aos habitos carnivoros dos felinos, a ingestdo de hospedeiros
intermediarios com cistos teciduais contendo bradizoitos (SMITH, et al. 2020). Apds a
ingestdo, esses cistos sdo rompidos sob ac¢do do baixo pH e enzimas digestivas do suco gastrico,
e sdo liberados bradizoitos que invadem os enterdcitos do intestino delgado, sendo uma parte
transformada em taquizoitos, e outra que passa por cinco ciclos de esquizontes (do tipo A ao
tipo E) até chegar as etapas sexuadas (ATTIAS et al. 2020; LINDSAY; DUBEY, 2020).

Com as sucessivas divisGes por esquizogonia, os bradizoitos se diferenciam em

merozoitos, 0s quais permanecem nesse processo de multiplicacdo, rompendo e infectando
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outros enterocitos, concentrando-se especialmente na regido do ileo (ATTIAS et al. 2020).
Ap0s essas etapas, 0S merozoitos passam por outro processo de diferenciacdo, tornando-se
gametdcitos, os quais sdo representados pelos micros e macrogamontes (Figura 4). Estes se
fusionam, através da fertilizacdo, e formam o zigoto que, com algumas divisdes, se transformam
nos oocistos com oito esporozoitos (LINDSAY; DUBEY, 2020; SMITH, et al. 2020).

Figura 4 - Ciclo biol6gico do Toxoplasma gondii no Hospedeiro Definitivo (felino). (a)
Ingestdo da presa contendo cistos teciduais. (b) Digestédo da parede do cisto no estbmago e
intestino, liberando bradizoitos. (c) Bradizoito invade as células epiteliais do intestino. (d) Nos
enterdcitos os bradizoitos se dividem por esquizogonia, gerando merozoitos. (e) Merozoitos se
diferenciam em (f) microgamontes e macrogamontes. (g) Fertilizacdo gera (h) oocisto ndo
esporulado que é eliminado nas fezes. (i) Ocorre esporulacdo e gera (j) dois esporocistos com
quatro esporozoitos cada

Fonte: Adaptado de Attias et al. (2020).

Os oocistos sdo eliminados ainda imaturos, uma vez que o processo de esporulagéo, que
garante resisténcia ao ambiente e capacidade infectiva a novos hospedeiros, se desenvolve entre
um e cinco dias de acordo com as condi¢des do meio externo (LINDSAY; DUBEY, 2020).
Essa eliminagdo, ndo é constante e tende a ocorrer apenas nas duas primeiras semanas apos o
contato do hospedeiro com o parasito (PORTILHO et al, 2019). Além disso, estudos descrevem
gue a quantidade de oocistos eliminados no ambiente é maior em felinos filhotes se comparado
aos adultos, e que fatores como a cepa de T. gondii e a forma infectante ingerida inicialmente
também estdo associados a maior ou menor prevaléncia de eliminacdo (SHAPIRO, et al. 2019).

Assim como os felinos, os hospedeiros intermediarios podem se infectar de vérias
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formas, sendo a principal através da ingestdo de agua e alimentos contaminados com oocistos
(ATTIAS et al. 2020). Apos a ingestéo, a parede do oocisto € rompida no trato gastrointestinal,
permitindo com que os esporozoitos ali presentes infectem o0s enterdcitos e se repliquem,
produzindo taquizoitos (DA SILVA, et al. 2020). Os taquizoitos, devido sua capacidade de
mover-se entre os tecidos, atingem a via linfatica e sanguinea, e infectam diversos 6rgaos,
especialmente o tecido nervoso no caso dos humanos e dos ratos (SMITH, et al. 2020). Com o
tempo, 0 metabolismo dos taquizoitos diminui, assim como sua taxa de multiplicacao, e se tem
a formacdo de bradizoitos e cistos teciduais, entrando em um periodo de laténcia (ATTIAS et
al. 2020).

Esse periodo de laténcia, no qual os bradizoitos nos cistos teciduais ndo sofrem acgéo
imunoldgica, ainda ndo é totalmente esclarecido. O que se tem constatado é que em casos de
imunodeficiéncia, independente do motivo, a infec¢do disseminada pode retornar a partir da
conversdo dos bradizoitos em taquizoitos (LINDSAY; DUBEY, 2020). Esses taquizoitos livres,
por sua vez, sdo importantes na transmissao vertical do T. gondii, seja por meio de fluidos
corporais, como o leite materno, ou através da via transplacentaria (DA SILVA, et al. 2020;
SMITH, et al. 2020).

1.3 TOXOPLASMOSE

A toxoplasmose enquadra-se como uma doenca do &mbito da satde Unica, uma vez que
afeta, significativamente, a salde humana, dos animais (domésticos e selvagens) e dos
ecossistemas. Essas relacGes fazem com que seja necessaria uma abordagem abrangente e
transdisciplinar em cima das vias de infeccdo e caracteristicas da doenca, para que haja uma
reducdo desses impactos (AGUIRRE, et al. 2019).

Apesar da ampla ocorréncia e distribuicdo mundial, a infeccdo por T. gondii,
comumente se apresenta de forma assintomatica em seus hospedeiros, especialmente nos
imunocompetentes (SARAF et al. 2017). Entretanto, a patogenicidade do T. gondii é
dependente de fatores como a via de infeccdo, o estagio infectante do protozoario, a cepa
envolvida (viruléncia), a suscetibilidade inata do hospedeiro e a adaptacdo imunoldgica do
patégeno (LINDSAY; DUBEY, 2020; PLEYER et al. 2019).
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1.3.1 Toxoplasmose em felinos

Os felinos sdo os animais mais importantes na manutencdo do ciclo da toxoplasmose
devido sua capacidade singular, em comparacdo aos hospedeiros intermediarios, de liberar
oocistos no ambiente (DUBEY et al., 2020). A principal influéncia na saude publica se da pela
insercdo dos felinos domésticos no meio social, 0 que predispde a inclusdo dos seres humanos
no ciclo da doenca (LUGOCH; NORO; ANDRADE, 2019).

A prevaléncia da infeccdo por T. gondii tende a ser maior em gatos ferais e felinos
silvestres, uma vez que estes necessitam mais da caca para se alimentar e, portanto, s&o mais
predispostos a ingerir as formas infectantes do parasita (DUBEY et al., 2020). Entretanto, a
doenca também pode estar associada a habitos de predacdo em gatos domésticos, especialmente
guando vivem em ambientes com mas condi¢Ges de higiene, 0 que atrai potenciais hospedeiros
intermediarios (PORTILHO et al., 2019).

Nos felinos domesticos, ndo existe variacdo na susceptibilidade de infeccdo por T.
gondii quanto aos fatores relacionados a raca, ao sexo, e a idade. O que estudos indicam é que
filhotes recém desmamados ou apds trés semanas do primeiro contato (periodo pré patente),
que adquiriram a infeccdo atraves da via transplacentaria ou pelo leite materno, possuem um
potencial maior na excrecdo de oocistos no ambiente, seja em tempo ou quantidade,
comparados aos felinos adultos que se infectam ingerindo cistos teciduais (LINDSAY;
DUBEY, 2020b). Entretanto, a real frequéncia de eliminacdo de oocisto ao longo da vida do
animal ainda é desconhecida, ndo havendo garantia que ndo possa eliminar oocistos em
diferentes periodos, apesar das descri¢cdes indicarem certa raridade no fato (DUBEY et al.
2020).

Clinicamente, a maior parte dos felinos sdo assintoméaticos em sua infeccdo primaria
(LINDSAY; DUBEY, 2020b). Entretanto, gatos de qualquer idade, sexo e raca podem vir a
Obito em razdo da toxoplasmose, especialmente nos casos em que o parasita, que pode acometer
sistemicamente, atinge o pulmao, levando a um quadro de pneumonia de répida evolugdo
(DUBEY et al. 2020). Essa gravidade clinica, por sua vez, tende a ser mais comum em animais
filhotes, cuja via de infeccdo foi transplacentaria e o estagio infectante adquirido foi de
taquizoitos (BERNAL; GENNARI, 2019).

Os sinais clinicos mais observados em casos de toxoplasmose aguda séo: febre (40.0°C-
41.7°C); pneumonia (principal quadro da infeccdo sistémica), que levam a quadros de dispnéia,

polipneia e letargia; hepatite ou colangiohepatite, que podem causar ascites, ictericia e faléncia



15

hepatica; gastroenterites, que levam a anorexia e émese; linfoadenopatia; dermatites; e em casos
mais severos, juntamente com o comprometimento pulmonar, sinais neuroldgicos (DUBEY et
al. 2020; LINDSAY; DUBEY, 2020b; BERNAL; GENNARI, 2019).

A toxoplasmose ocular é comumente observada em animais que ndo apresentam, de
maneira concomitante, a maioria dos efeitos polissistémicos supracitados, e 0s principais sinais
encontrados sdo uveite e retinocoroidite (BERNAL; GENNARI, 2019). De maneira geral,
tendo em vista a alta prevaléncia e associacdes dos sinais clinicos, exames oftalmicos, como o
de fundo de olho, deveriam ser parte da rotina em atendimentos de felinos febris (DUBEY et
al. 2020).

Além dos sinais clinicos, a doenca pode gerar alteracdes anatomopatoldgicas
significativas, como nos pulmdes, coracdo, figado, mesentério, linfonodos e pancreas. O
pulmao, por ser um dos principais érgdos acometidos na clinica da doenca, pode-se observar
edema e congestdo, e areas multifocais de descoloracdo firme, de branca a amarela, indicativo
de necrose (LINDSAY; DUBEY, 2020b). Esta Gltima caracteristica pode ser encontrada em
outros tecidos acometidos (Figura 5), inclusive na placenta de gatas infectadas durante a
gestacdo que podem desenvolver placentite e transmitir T. gondii verticalmente para o feto
(DUBEY, 2010).

Apesar de ndo conclusivo, a correlacdo da qualidade imunoldgica do animal com o
aparecimento e agravamento dos sinais clinicos é relatada, especialmente em felinos que
possuem, primariamente, o virus da imunodeficiéncia felina (FIV) e da leucemia viral felina
(FeLV) (BERNAL; GENNARI, 2019). Isso se da pela acdo desses retrovirus que causam uma
supressdo dos linfocitos T (CD4+ e CD8+) e de mediadores inflamatdrios, como as
interleucinas, predispondo a infec¢Bes secundarias (COSTA; SOUZA, 2019; MUNHOZ et al.,
2017).

Outro fator que influencia no aumento da predisposicao a infeccdo, conforme relatado
por Salant et al (2021) € a utilizacdo de terapias imunossupressoras, as quais possuem suas
indicacOes especificas, como em pacientes transplantados ou com doencgas autoimune, mas
podem induzir a toxoplasmose clinica em gatos previamente infectados com T. gondii. Neste
mesmo trabalho, os autores relataram a relacdo de um severo quadro de toxoplasmose com a
utilizacdo prévia de ciclosporina, destacando a necessidade de identificar infeccdo por T. gondii

antes da utilizacdo de medicamentos dessa classe (SALANT et al., 2017).
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Figura 5 - Areas multifocais de necrose (setas) em placenta (a), coracdo (b) e figado (c).

Fonte: Adaptado de Dubey (2010)

O animal cujo sistema imunoldgico esteja saudavel, embora com a infec¢do, apresenta
um prognostico favoravel, diferente daqueles que possuem um comprometimento hepético e
pulmonar mais significativo. Para o tratamento pode ser utilizado sulfonamidas e pirimetamina
ou cloridrato de clindamicina, as quais apresentam efeito positivo contra o T. gondii (COSTA,;
SOUZA, 2019). Entretanto, de acordo com o trabalho de Montazeri et al. (2018), a resisténcia
medicamentosa € uma realidade em progressdo, e pode ser significativo no combate a

toxoplasmose, seja ela humana ou animal.

1.3.1.2 Aspectos epidemiolégicos

A prevaléncia de anticorpos anti-T. gondii em felinos varia de acordo com seus habitos
de vida, como a forma de obtengédo de alimento e suas condi¢cdes ambientais, 0 que é evidente
nas diferencas de soroprevaléncia em determinadas regides (DUBEY, 2020). Logo, a infec¢do
desses animais possui relacdo direta com a populacdo de outras espécies, como pequenos
roedores, aves e pequenos mamiferos, os quais podem ser alvos predatérios e fontes de infecgédo
(AMOUEI et al. 2019).

De maneira geral, considera-se que a toxoplasmose seja mais prevalente em regides
Umidas e quentes, uma vez que ambientes com essas caracteristicas favorecem a longevidade
dos oocistos esporulados (MONTAZERI et al. 2020). Estes oocistos, por serem uma das
principais fontes de infecgdo direta dos hospedeiros intermediarios, aumentam a exposi¢ao dos
felinos ao parasito, 0 que corrobora resultados de pesquisas que vém demonstrando que com o
decorrer da idade a soropositividade desses animais aumenta, o que € indicativo de infeccdo

apos 0 nascimento, especialmente ao passarem da fase de desmame (DUBEY, 2020).
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No ambito mundial, de acordo com o estudo produzido por Montazeri et al. (2020),
estima-se que a soroprevaléncia de T. gondii seja de 35% para felinos domesticos e 59% para
os selvagens. Observando esses dados nas esferas continentais (Figura 6), destacam-se a
Oceania e a Africa na proporcio de gatos domésticos positivos. Entretanto, as limitagdes de
quantidades de estudo de cada continente podem levar a variagBes de informacdes quanto a

realidade epidemioldgica dos locais.

Figura 6 - Soroprevaléncia mundial de Toxoplasma gondii em gatos domeésticos e felinos
selvagens de diferentes continentes
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Fonte: Adaptado de Montazeri et al, 2020.

Em uma metandlise realizada por Lugoch, Noro e Andrade (2019) de trabalhos de 1972
até 2017, constatou-se que o Brasil possui uma prevaléncia média de 35,9% de felinos positivos
para o parasito, porém, possivelmente devido ao tamanho e diversidade cultural e social do
pais, os dados apresentaram alta inconsisténcia. Além disso, nesse mesmo trabalho, identificou-
se que felinos adultos tém 2,85 vezes maiores chances de se apresentarem soropositivos, e que
no bloco Norte-Nordeste-Centro do pais a soroprevaléncia € maior.

Apesar dos estudos no pais e da significativa participacdo do Brasil nos estudos no
continente, na regido amazonica ainda ha poucos trabalhos indicando a prevaléncia de
protozoarios coccidios. Porém, um estudo realizado em Roraima, a partir do teste soroldgico
de imunofluorescéncia indireta em 32 felinos domésticos, demonstrou que 65,63% destes
apresentaram-se positivos para IgG anti-T. gondii (GOMES et al., 2019). Anteriormente, em

Ronddnia, a soroprevaléncia constatada de felinos residentes da zona rural do estado foi de
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87,3% de 63 animais analisados (CAVALCANTE et al. 2006).

Em relacdo as variantes genéticas de T. gondii, um compilado feito por Amouei et al.
(2019) demonstrou que no Brasil os genotipos circulantes entre os felinos identificados sdo:
ToxoDB#3 #10, #67, #146, #166, #235, #255, #256. Em geral, 0s gendtipos isolados no pais,
assim como na Colombia, sdo considerados os mais virulentos em testes feitos em ratos. Essas
informacdes sdo de importancia para a saude publica, uma vez que permitem entender a
distribuicdo geografica e diversidade de hospedeiros que podem ser afetados por essas cepas

virulentas.

1.3.2 Toxoplasmose em humanos

A toxoplasmose é classificada como uma doenca negligenciada, uma vez que sua
ocorréncia tem relacdo direta com as condi¢BGes socioecondmicas do local, seja em paises
desenvolvidos ou subdesenvolvidos (OLIVEIRA; MARIN; SHAPIRO, 2017). Isso porque
fatores como nivel educacional, formacao cultural, nivel de alfabetizagdo em saude, estilo de
vida, condi¢Oes sanitarias, dietas, imigracdo e qualidade e fonte de agua potavel predispdem ao
risco dos individuos a infeccdo e adoecimento (ELSHEIKHA; MARRA; ZHU, 2020).

A alta prevaléncia da toxoplasmose tem distribuicdo mundial, correspondendo a cerca
de 25 a 30% de soropositividade em todo o mundo. Porém, em paises como o Brasil essa
soroprevaléncia pode atingir 50 a 80% em determinadas regides, especialmente no Norte e no
Sul do pais (PIEDADE et al., 2021). Segundo dados do Ministério da Saude (2021), entre 0s
anos de 2015 e 2020 foram registrados 25 surtos, com cinco mortes decorrentes da doenca.

As duas principais fontes de infeccdo priméria da toxoplasmose em humanos s&o pela
ingestdo de carne mal-cozida que contém cistos teciduais, ou por alimentos e agua
contaminados com oocistos fecais oriundos de felinos infectados (DUBEY, 2021). Nesses
casos 0 risco é maior entre as pessoas que lidam direta ou indiretamente com alimentos, como
os fazendeiros, vendedores, acougueiros e donas de casa (ALIZADEH et al. 2018).

Dubey (2021) fez um levantamento sobre os aspectos inerentes a surtos de
toxoplasmose clinica, em diferentes locais ao longo dos anos a partir dessas duas fontes
primarias: surtos associados a oocistos e a cistos teciduais. Em seu trabalho o autor ressaltou
licbes aprendidas apos cada relato, e demonstrou que surtos associados a oocistos sdo mais
predispostos devido a facilidade de disseminacdo e de infeccdo do agente, em que poucos

00cistos SA0 necessarios para causar a doenca.
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Entretanto, além das fontes supracitadas, os individuos também podem adquirir o
parasito pela via transplacentaria (toxoplasmose congénita) ou por transplante de 6rgaos,
acidentes laboratoriais e fluidos corporais, como o leite materno (SMITH et al. 2020). Esta
primeira possui grande relevancia na saude pablica, em especial pelos efeitos inerentes a mée
e o feto, como morbimortalidade infantil, aborto, retardo mental, prematuridade e
acometimento de sistemas neurologicos e oftalmicos (PIEDADE et al. 2021; SANTOS et al.
2019)

A toxoplasmose congénita normalmente ocorre devido a primoinfecc¢éo por T. gondii e
instauracdo da fase aguda da doenca durante o periodo gestacional. Em alguns casos pode
ocorrer reinfeccdo ou imunodepressao que levam a reativacdo do agente latente (GONCALVES
et al.,, 2019). Dessa forma, o protozodrio no estagio de taquizoito passa a barreira
hematoplacentaria até atingir o feto, onde se multiplica e compromete o desenvolvimento fetal,
causando a doenca de forma aguda ou crénica (AGUIRRE et al., 2019; KHAN; KHAN, 2018).

De maneira geral, a toxoplasmose é assintomatica na maioria dos individuos
soropositivos e sua manifestacéo clinica varia de acordo com o estagio (agudo ou cronico) e a
via de infecgdo. Sintomas brandos de gripe, como febre, mialgia e dor de garganta séo as
expressdes clinicas, quando presentes, mais frequentes em adultos imunocompetentes. Logo,
por serem sintomas inespecificos, possui uma tendéncia a serem ignorados ou terem um
diagnostico tardio (DUBEY, 2021; OLIVEIRA; MARIN; SHAPIRO, 2017).

Apesar da prevaléncia dos casos assintomaticos ou da sintomatologia inespecifica, a
toxoplasmose clinica classica é subdividida em trés formas: ocular, congénita e cerebral
(ELSHEIKHA; MARRA; ZHU, 2020). A partir da toxoplasmose congénita, o feto pode
desenvolver as outras formas classicas, uma vez que os principais sinais de uma infeccao por
essa via, em adicdo ao que foi dito anteriormente, sdo: micro ou hidrocefalia, calcificagdes
intracerebrais, retinocoroidite ou microftalmia (PLEYER et al., 2019), os quais podem causar
danos visuais e neuroldgicos permanentes (OLIVEIRA; MARIN; SHAPIRO, 2017).

A toxoplasmose ocular, dada a alta prevaléncia do T. gondii nos seres humanos, pode
ser considerada uma das principais causas de uveite posterior e problemas oftalmicos do mundo
(MARIN; DE-LA-TORRE, 2020). As lesdes dessa forma da doenca ndo sdo decorrentes a
infeccdo sistémica aguda e sdo caracterizadas como focais e unilaterais, sendo descritas como
uma retinite necrosante que pode vir acompanhada por vitrite e coroidite, edema macular
cistoide e vasculite retiniana (SMITH et al. 2020).

A reativacdo da infeccdo sistémica por circunstancias de imunossupressdao pode,

comumente, gerar a forma cerebral da doenca, a qual é rapidamente fatal dependendo do grau
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de encefalopatia (ELSHEIKHA; MARRA; ZHU, 2020). As pessoas que possuem o virus da
imunodeficiéncia humana (HIV) séo especialmente suscetiveis a essa forma clinica da doenca
(DA SILVA et al., 2017), sendo a toxoplasmose cerebral a principal causa de morte em
pacientes soropositivos no estagio final da doenca antes da introducdo da terapia antirretroviral
(MCLEOD et al., 2020). Além disso, o HIV ndo somente predispde a reativacdo da infeccao,
como potencializa os quadros clinicos na infeccdo primaria pelo T. gondii (SAFARPOUR et
al., 2020).

Os sintomas mais prevalentes na toxoplasmose cerebral sdo dores de cabeca
acompanhadas de febre, confusdo, incoordenacdo e convulsdes, assim como manifestagdes
extracerebrais, como problemas respiratorios e visuais que tem associacdo com o0 sistema
nervoso. Multiplos abscessos também podem ser encontrados, principalmente na substancia
cinzenta ou na juncéo desta com a substancia branca (ELSHEIKHA; MARRA; ZHU, 2020).

Além disso, atualmente uma nova vertente de pesquisas investiga a influéncia da
toxoplasmose cerebral com alteracdes comportamentais humanas, como doencas psiquiatricas
e disfuncBes cognitivas. Essa correlagdo pode ser em razdo das lesdes neurais em determinadas
regides encefalicas causadas pelo parasita, porém devido a complexidade do comportamento
humano, ainda ndo ha confirmagdo, necessitando de mais estudos na area (MARTINEZ et al.
2018).

O tratamento da doenca € relativo, pois sua necessidade e escolha do protocolo varia de
acordo com as manifestacdes clinicas do paciente, a severidade do quadro, a condigdo imune,
a idade e situacdo gestacional, por exemplo (MCLEQD et al., 2020). O que se determina é que
gestantes com infeccdo primaria, pacientes com toxoplasmose ocular, imunocomprometidos
(HIV positivo e transplantados com infeccdo ativa) devem ser tratados. (PLEYER et al. 2019).
Semelhantemente ao tratamento nos felinos, pirimetamina com sulfadiazina sdo comumente
utilizados, e como alternativa se tem a clindamicina e a azitromicina (MCLEOD et al., 2020).

Para a prevengao, cuidados basicos como cozimento adequado dos alimentos de origem
animal, lavagem e higienizacdo das frutas e vegetais antes do consumo, ingestdo de agua
mineral potavel, cuidado no manejo de excretas dos felinos, sdo exemplos Uteis para evitar o
contato direto com o parasito (MCLEOD et al.,, 2020). Além disso, € importante o
acompanhamento pré-natal precoce e adequado e terapia profilatica de pacientes de alto risco,
como os imunodeficientes, sdo importantes para combater a doenca antes de possiveis
agravamentos (MCLEOD et al., 2020; RAJAPAKSE et al. 2017).
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1.4 METODOS DIAGNOSTICOS

Em razdo da inespecificidade dos sinais clinicos, ou da auséncia destes, nos casos de
toxoplasmose, o diagndstico clinico muitas vezes é inviavel, necessitando de outras ferramentas
diagndsticas para atingir o objetivo, como os métodos laboratoriais (PLEYER et al. 2019;
ROSTAMI; KARANIS; FALLAHI, 2018). Os métodos mais tradicionais e amplamente
utilizados para o diagnostico da doenca sdo baseados em testes soroldgicos. Entretanto, algumas
limitacOes desses testes, como a incapacidade de detectar a cepa de T. gondii envolvida e a
precisdo em certos estagios da doenca, os métodos moleculares de alta especificidade e
sensibilidade vem ganhando destaque e demonstrando resultados na identificacdo de gendtipos
do parasita (LIU et al. 2015; ROSTAMI; KARANIS; FALLAHI, 2018).

O método coproparasitolégico, que visa identificar oocistos provenientes das fezes do
hospedeiro definitivo, quando utilizado como Unico método diagndstico, possui certas
limitacdes devido sua baixa sensibilidade, uma vez que pode ndo haver distingdes entre o T.
gondii e outros parasitas morfologicamente semelhantes, como o Hammondia hammondi.
Portanto, para a confirmacéo do diagnostico ha a necessidade de agregar outros metodos, sejam
eles sorolégicos e moleculares (IGREJA et al. 2021; PORTILHO et al. 2019).

1.4.1 Diagnostico Soroldgico

Os testes soroldgicos sdo amplamente utilizados na rotina clinica e laboratorial para o
diagnostico de toxoplasmose, os quais sao baseados na identificacdo de antigenos de superficie
do agente etiolégico, a partir de anticorpos especificos do hospedeiro (ROSTAMI; KARANIS;
FALLAHI, 2018). A identificacdo de cada anticorpo pode dar informacBes especificas
pertinentes a determinada fase da doenca, como por exemplo a imunoglobulina A e M que
podem indicar infec¢do aguda, apesar da segunda persistir por mais tempo no organismo e, nao
necessariamente, indicar doenga recente, enquanto a imunoglobulina G € um melhor indicativo
de infeccdo cronica (MCLEOD et al., 2020; LI1U et al. 2015).

Dentre os testes soroldgicos utilizados destacam-se: teste de corante Sabin Feldman
(SFDT); Imunofluorescéncia indireta (IFI); hemaglutinagdo indireta (HI); teste de aglutinacdo
modificado (MAT); Ensaios de imunoabsorcdo enzimatica (ELISA); western blotting (WB);
teste de avidez de 1gG sérica; e mais recentemente algumas variagcdes do ELISA e o teste
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imunocromatografico (ICT). Na maioria desses casos sdo utilizados antigenos lisados de T.
gondii inteiro (TLA) ou antigenos nativos de taquizoitos cultivados, cujas técnicas de producéo
ndo sdo padronizadas, o que pode ter consequéncias negativas na eficacia dos testes
(ROSTAMI; KARANIS; FALLAHI, 2018).

No acompanhamento pré-natal, os testes sorolégicos se fazem presentes para monitorar
a gestante e o feto quanto a infeccdo por T. gondii, tendo em vista os riscos associados,
conforme descrito nos tépicos anteriores. (CARDOSO et al. 2019). De acordo com Gongalves
et al (2019), titulos de IgG baixos e IgM altos ou IgG e IgM altos, demonstram um caso de
toxoplasmose gestacional, sendo o primeiro conjunto indicativo de infecgéo aguda. Os neonatos
provenientes de maes positivas, provavelmente apresentarao titulagdes altas de IgM especifico
e IgA, indicando infeccédo pré-natal (PEYER et al. 2019).

Nos pacientes imunossuprimidos, em especial os HIV positivos, o teste soroldgico ndo
possui alta confiabilidade, tendo em vista a debilidade de seus sistemas imunolégicos (PEYER
et al. 2019). Entretanto, esses pacientes que derem positivo para IgG anti- T. gondii possuem
alto risco de possuirem o estdgio cerebral da doenca, com os quadros de encefalite
(ELSHEIKHA; MARRA; ZHU, 2020).

1.4.2 Diagnéstico Molecular

Com a capacidade de se obter um diagnostico mais preciso, os métodos moleculares
vém se provando cada vez mais necessarios no diagnostico de doencas infecciosas, dentre elas
a toxoplasmose. Apesar do progressivo desenvolvimento das técnicas soroldgicas,
especialmente nos individuos imunocompetentes, os métodos moleculares sdo capazes de
detectar o material genético do agente etiolégico presente no hospedeiro, o que, por
conseguinte, os garantem eficécia, inclusive, em individuos imunologicamente debilitados
(MCLEOD et al., 2020; DA SILVA et al. 2021).

Os principais métodos moleculares utilizados sdo a Reacdo em Cadeia da Polimerase
(PCR) e suas derivagdes, como nested-PCR, PCR em tempo real (RT-PCR), PCR-
Polimorfismo de comprimento de fragmentos de restricdo (RFLP) e Amplificacdo aleatoria de
DNA polimorfico (RAPD)-PCR e Multiplex-PCR. De maneira geral, essas técnicas se baseiam
na amplificacdo de um fragmento do material genético do agente a partir da producdo de
milhGes de cdpias ao ponto de ser visivel (Figura 7) (ROSTAMI; KARANIS; FALLAHI,
2018).
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Figura 7- Amplificacdo de amostras de DNA pela técnica de Nested-PCR de 12 casos positivos
para Toxoplasmose. Linha 1: L — Marcador de 100 pares de base (pb); Linha 2: CP — Controle
positivo; Linhas 3-14: Amostras de DNA dos 12 casos; Linha 15: CN — Controle negativo.
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Fonte: Adaptado de Morais et al. (2016)

O PCR ja se provou efetivo no diagndstico das trés formas clinicas classicas de
toxoplasmose: ocular, congénita e cerebral, utilizando material genético de taquizoitos
presentes nos fluidos e tecidos corporais do hospedeiro infectado (MCLEOD et al., 2020). Além
disso, conforme descrito por Igreja et al. (2021), a técnica também pode ser utilizada, com alta
especificidade e sensibilidade, para detectar T.gondii e distingui-los de outros coccideos a partir
de amostras fecais, 0 denominado Copro-PCR.

Além do PCR, outros métodos moleculares sdo aplicaveis como alternativas
diagndsticas para a doenga, como é o caso da amplificacdo isotérmica mediada por loop
(LAMP) e andlise de microssatélite (MS). A primeira tem como principal proposta detectar a
espécie do agente infeccioso em questdo, enquanto a segunda técnica a de genotipagem (LIU
et al. 2015).

2 OBJETIVOS

2.1 OBJETIVO GERAL

- Analisar a distribuicdo nacional da infec¢do por Toxoplasma gondii em felinos no periodo de
2013 a 2023.
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2.2 OBJETIVOS ESPECIFICOS

- Compreender como o0s aspectos ambientais influenciam na disseminacdo da infec¢do por
Toxoplasma gondii em felinos no territorio brasileiro;

- Levantar os principais fatores de riscos associados a infeccdo por Toxoplasma gondii em
felinos nas regides brasileiras;

- Investigar os principais métodos laboratoriais utilizados para determinar a infeccdo por

Toxoplasma gondii em felinos.

3METODOLOGIA

3.1 TIPO DE ESTUDO

Trata-se de uma revisdo sistematica acerca da distribuicdo da infec¢do por Toxoplasma
gondii em felinos no territorio brasileiro. O banco de dados utilizado foi o PUBMED, no qual,
inicialmente, aplicou-se os descritores disponiveis no DeCS (Descritores em Ciéncias da
Saude) “Toxoplasma gondii”; “Infection”; “Prevalence”; “felines” e “Brazil”, sem adig¢ao de
filtros. Para a definicdo dos critérios de inclusdo e exclusdo utilizou-se os filtros
“Disponibilidade de texto”, “Data de publicagdo” e “Espécie” e a analise dos trabalhos de

acordo com a tematica dos descritores.

3.2 CRITERIOS DE INCLUSAO E EXCLUSAO

Critérios de inclusdo:
a) Trabalhos de acesso gratuito e integral
b) Publicacdo dentro de um intervalo de 10 anos (2013 a 2023).
c) Espécie felina como publico-alvo do estudo.

Critérios de exclus&o:
a) Trabalhos pagos ou sem acesso integral gratuito
b) Publicacdo ha mais de 10 anos
c) Texto sem relagdo com a tematica.



25

4 RESULTADOS

Manuscrito

DISTRIBUICAO NACIONAL DA INFECCAO POR Toxoplasma gondii EM FELINOS

Caio Fernandes Silva! e Fabiana Nakashima?

!Discente do Programa de Pés-graduacdo em Satide e Biodiversidade da Universidade Federal
de Roraima.
2Docente do Programa de Pos-graduacio em Satde e Biodiversidade da Universidade Federal

de Roraima.

Resumo

O Toxoplasma gondii € um protozoario responsavel pela enfermidade conhecida como
toxoplasmose, e que apresenta a maior prevaléncia de infeccdo a nivel mundial, estimando
acometimento de mais de um terco da populacdo humana. O parasito possui trés estagios
infectantes: os taquizoitos, os cistos de bradizoitos e os esporozoitos. Os hospedeiros definitivos
sdo da familia Felidae, os quais sdo os Unicos capazes de liberarem o oocisto pelas fezes e, por
isso, responsavel principal responsavel pela distribuicdo do parasito pelos ambientes. A fonte
de infeccdo proveniente da ingestdo de alimento ou agua contaminada com oocistos, ou
mediante ingestdo de cistos teciduais. Considerando a importancia dos felinos na manuten¢édo
da disseminacdo do parasito no meio ambiente combinada aos prejuizos relacionados a salde
humana, animal, além do aspecto econémico que esta dispersdo pode causar, esse trabalho
buscou sistematizar uma reviséo bibliografica sobre a distribuicéo da infecgdo por T. gondii em
felinos no Brasil no periodo de 2013 a 2023, além de compreender 0s aspectos ambientais e 0s
fatores de risco que influenciam na disseminacdo do protozoario. Apds analise de 13 artigos,
constatou-se a infeccdo por T. gondii esta distribuida em todas as regides brasileiras, mas as
taxas de infeccdo sdo maiores na regido sudeste (38,9%), seguida do centro-oeste (26%) e norte
(23,8%). Observou-se que sdo utilizados varios métodos laboratoriais para determinar a
infeccdo em felinos domésticos 0 que pode ser responsavel pelas variacGes das taxas de
infeccdo entradas nas regides. Do total de trabalhos analisados, seis (46%) apresentaram
possiveis fatores risco para a infeccdo por T. gondii em felinos domésticos: habitat, habito
alimentar e contato com animais de outras espécies.

Palavras-chave: Toxoplasma D014122; Revisdo Sisteméatica D000078182; Felidae D045989;
Fatores de Risco D012307; Meio Ambiente D004777.
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Abstract

Toxoplasma gondii is a protozoan responsible for the disease known as toxoplasmosis, which
has the highest prevalence of infection worldwide, estimating the involvement of more than
one third of the human population. The parasite has three infective stages: the tachyzoites, the
bradyzoites cysts and the sporozoites. The definitive hosts are from the Felidae family, which
are the only ones capable of releasing the oocyst through the feces and, therefore, are mainly
responsible for the distribution of the parasite in the environments. The source of infection is
by ingestion of food or water contaminated with oocysts, or from ingestion of tissue cysts.
Considering the importance of felines in maintaining the dissemination of the parasite in the
environment, combined with the damage related to human and animal health, in addition to the
economic aspect that this dispersion can cause, this work sought to systematize a bibliographic
review on the distribution of infection by T. gondii in felines in Brazil from 2013 to 2023, in
addition to understanding the environmental aspects and risk factors that influence the spread
of the protozoan. After analyzing 13 articles, it was found that infection by T. gondii is
distributed in all Brazilian regions, but infection rates are higher in the Southeast region
(38.9%), followed by the Midwest (26%) and north (23.8%). It was observed that several
laboratory methods are used to determine the infection in domestic cats, which may be
responsible for the variations in the infection rates entered in the regions. Of the total number
of works analyzed, six (46%) presented possible risk factors for infection by T. gondii in
domestic felines: habitat, eating habits and contact with animals of other species.

Keywords: Toxoplasma D014122; Systematic Review D000078182; Felidae D045989; Risk
Factors D012307; Environment D004777.

INTRODUCAO

Toxoplasma gondii (T. gondii), protozoario intracelular obrigatério, responsavel pela
enfermidade conhecida como toxoplasmose, apresenta a maior prevaléncia de infeccéo a nivel
mundial, estimando acometimento de mais de um terco da populagédo humana (DUBEY, 2010;
SHAPIRO et al, 2019; MONTAZERI, 2020). Trata-se de uma zoonose dependente da inter-
relacdo entre o hospedeiro definitivo (animais da familia Felidae), o hospedeiro intermediario
(outras espécies homeotérmicas) e o meio ambiente. (ATTIAS et al. 2020; ATTIAS,
VOMMARO; SOUZA, 2014).

Para a perpetuacdo do ciclo bioldgico deste parasito, trés estdgios infectantes séo
importantes: os taquizoitos, os cistos de bradizoitos e os oocistos esporulados. O primeiro é
encontrado em liquidos corporeos, principalmente na fase aguda da doenca (sintomaética ou
assintomatica) e estdo associadas a transmissdo gestacional nos hospedeiros intermediarios
(DUBEY, 2010; SILVA et al, 2019). A depender do tipo de hospedeiro intermediério, esse tipo
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de transmissdo associa-se a prejuizos econdémicos importantes, principalmente associados a
criacdo de animais de producéo, pois podem resultar em abortamento (MILLAR et al, 2014).

Ja os cistos de bradizoitos, por serem encontrados nos diversos tecidos biologicos dos
organismos hospedeiros, sdo associados a transmissdo alimentar, seja pelos hospedeiros
definitivos como também pelos intermediérios, a depender do habito alimentar de cada espécie.
Esse tipo de transmissao, além de prejuizos a saide de ambos 0s hospedeiros, propicia a rapida
disseminacéo de dificil controle da infeccdo (DUBEY, 2010; PORTILHO e CARVALHO,
2019).

Por ultimo, os oocistos esporulados que sdo eliminados pelos hospedeiros definitivos
durante a eliminacdo das fezes, podem ser encontrados contaminando diversos tipos de meio
ambiente, pois sua constituicdo morfolégica € composta por estruturas moleculares resistentes
a variac0Oes climaticas, podendo resistir por até 18 meses sem infectar um hospedeiro (DUBEY,
2020; SMITH et al, 2021). A contaminacao por oocistos de aguas e de solos utilizados para
agricultura podem ser responsaveis por surtos epidemiologicos de grande impacto financeiro
para os produtores que abastecem as regides brasileiras de norte a sul (MILLAR et al, 2008),
além de contribuir para a disseminacdo nacional da infec¢do entre ambos os tipos de
hospedeiros.

Considerando o exposto, torna-se imprescindivel o conhecimento sobre a distribui¢do
da infeccdo por T. gondii entre os felinos (hospedeiros definitivos) nas regides brasileiras, visto
gue a contaminacgdo destes pode associar-se a prejuizos relacionados a saude e a economia de
cada regido, tanto a nivel de producdo quanto a nivel de comercializagdo de alimentos. Dessa
forma, este trabalho buscou sistematizar uma revisdo bibliografica sobre a distribuicdo da
infeccdo por T. gondii em felinos no Brasil no periodo de 2013 a 2023, além de compreender

0s aspectos ambientais e os fatores de risco que influenciam na disseminacédo do protozoario.

METODOLOGIA

Este estudo trata-se de uma revisdo sistematica acerca da distribui¢do da infec¢éo por
T. gondii em felinos no territorio brasileiro. O banco de dados utilizado foi o PUBMED, no
qual, inicialmente, aplicou-se os descritores disponiveis no DeCS (Descritores em Ciéncias da
Saude) “Toxoplasma gondii”; “Infection”; “Prevalence”; “felines” e “Brazil”, sem adi¢ao de

filtros.
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Como critérios de inclusdo, a partir da aplicagdo dos filtros supracitados, foram
utilizados trabalhos de acesso gratuito, dentro de um intervalo de dez anos (2013-2023), que
abordassem a tematica com a utilizacdo dos felinos, domésticos ou selvagens, isolados ou néo,
como publico-alvo do estudo.

Ja os critérios de exclusdo abrangeram os trabalhos que ndo possuiam acesso gratuito,
os que foram publicados hd mais de 10 anos, e textos sem relacdo com os métodos de inclusdo
anteriormente citados.

Apos a selecdo, os artigos selecionados foram analisados e as seguintes informacgdes
foram retiradas: autores, ano de publicacdo, titulo, regido brasileira do estudo, periodo de
publicacdo, método laboratorial utilizado para determinar a infeccdo, a taxa de infeccdo em

felinos e os fatores de risco relatados nos trabalhos.

RESULTADOS E DISCUSSAO

Inicialmente, sem aplicacdo de filtros, foram encontradas 155 publicacdes de acordo
com os descritores utilizados na pesquisa. Ap6s o resultado geral, conforme representado no
fluxograma abaixo (Figura 1) utilizou-se o filtro “Disponibilidade de texto”, no qual foi
determinado apenas textos de livre acesso, o que resultou na exclusao de 79 trabalhos, restando
apenas 76. Em seguida, no filtro “Periodo de publica¢ao” determinou-se a busca de trabalhos
dentro de um intervalo de 10 anos, correspondendo de 2013 a 2023, o que culminou na excluséo
de mais 27. E por fim, com a aplicagdo do filtro “Espécies”, foram excluidos outros sete

trabalhos, resultando num total remanescente de busca 42 publicacdes sobre a tematica.
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Figura 1 - Fluxograma ilustrativo das etapas de busca e andlise na selecdo de trabalhos na
plataforma PUBMED

Busca

Anadlise

Base de Filtro Exclusa ) e =)
dados: —»| "Disponibilidade |—p ijc_u%sgo Artigo:online Exclusao
PUBMED de texto” = > completo 175 h
— indisponivel
—— C— . J
Y
Artigo néo
Resultado Filtro "Periodo Exclusao 1ol relacionado Excluséo Total final
das buscas = Eoi—— = » remanescente =
= de publicagéo N= 27 coma N=4 N=13
N= 155 N =42 o
S tematica
— —_—
Artigo sem Exclus
Filtro Exclusdo | felinosna | | Nc_ ngo Z
™| “Espécies” N=7 |) metodologia 3

Fonte: Elaboracdo do autor (2023).

Ap0s a utilizacdo dos filtros na plataforma PUBMED, cada trabalho encontrado foi
analisado para comprovar a possibilidade de acesso ao texto integral e gratuito, e a relacdo com
a tematica central desta revisdo. Dessa forma, constatou-se que dois artigos ndo possuiam
acesso online ao texto completo e, por essa razdo, foram excluidos. Além disso, dos 40
remanescentes, quatro foram classificados como artigos ndo relacionados com a tematica por
ndo abordarem a relacdo, direta ou indireta, com os pontos centrais desta revisao, e 23 foram
excluidos devido a auséncia de felinos na metodologia de estudo. Com isso, obteve-se um total
final de 13 trabalhos avaliados (Quadro 1)



Quadro 1 - Relacéo das informagdes obtidas a partir dos trabalhos selecionados
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Método
Ano de Taxa de Fatores de risco laboratorial
Trabalho Autores Publicacio Titulo Espécie | Regido Brasileira | infeccdo em descrito pelos utilizado para
¢ felinos autores determinar a
infeccéo
Cat-rodent Toxoplasma gondii Type Il variant . o
1 Silvaetal.| 2017 [circulation and limited genetic diversity on the Egggg:ei P(e,\rlr;arlcrjr;t; ;J;)O (1’89{; - S;SE eia
Island of Fernando de Noronha, Brazil - g
Rezende et Evaluat_lon of the accuracy o_f pargsnolc_)glcal _ Goias 13.6%
2 2015 techniques for the diagnosis of intestinal Felinos n - Fezes
al. L (Centro-oeste) | (N=21)
parasites in cats
Oliveira et Frequency and fgpt_ors as_soc_lated with Hurpano Bahia 50% Contato com _
3 2019 Toxoplasma gondii infection in pregnant S, cdes e - S Sorologia
al. 4 . ] : . . (Nordeste) (N=14) outros animais
women and their pets in llhéus, Bahia, Brazi | felinos
Ambiente
Serological detection of Toxoplasma gondii, Hablt,ac_lonal €
. . - Mato Grosso do habitos
Sousa et Leishmania infantum and Neospora caninum . 32,5% . .
4 2014 |. . . .. | Felinos Sul o comportamentai sorologia
al. in cats from an area endemic for leishmaniasis (N=49)
- . (Centro-oeste) s de caca
in Brazil U
relativo a
espécie.
Ambiente
habitacional e
Rocha et Serological prevalence of Toxoplasma gondii . Para 21,92% habitos . .
5 2020 - L . ) . Felinos "~ comportamentai Sorologia
al. infection in cats (Belém, Par, Brazil (Norte) (N=98)
s de caca
relativo a
espécie




Ambiente
Seroprevalence of Toxoplasma gondii (Nicole hab;]tsg;tc:) r;al €
Bastos et & Manceaux, 1909) and retroviral status of . Rio de Janeiro 5,6% . .
6 2014 - . - Felinos _ comportamentai Sorologia
al. client-owned pet cats (Felis catus, Linnaeus, (Sudeste) (N=6)
el . . s de caca
1758) in Rio de Janeiro, Brazil. o
relativo a
espécie
Serosurvey of Smooth Brucella, Leptospira Felinos
L i . , 0
7 Furtado et 2015 | SPP: and Toxoplasma gondii in Free Ran_glng bovinos | Centro-oeste 10_0/0 i Sorologia
al. Jaguars (Panthera onca) and Domestic o ces (N=31)
Animals from Brazil
Th f pol itism i
. ) fc;szog]rzszicl)ia?lol\%i%irvaess;[ Isgs]elsr;;(tjrab);/ s . Mato Grosso do Sorologia e
8 Silvaetal.| 2022 . . . : Felinos Sul 12% (N=6) - .
epidemiological, hematological and necropsia
. (Centro-oeste)
pathological data
Arruda et To>§oplasma gondii in dor_n.|0|_led dogs and cats Ciese | Rio de Janeiro 8,1% Habito
9 al 2021 in urban areas of Brazil: risk factors and Felinos (Sudeste) (N=22) | comportamental Sorologia
' spatial distribution P
Cafion- Toxoplasma gondii in free-ranging wild small Rio Grande do 34 4% Habito
10 Francoet | 2013 felids from Brazil: Molecular detection and | Felinos Sul L Biopsia
. . (N=31) | comportamental
al. genotypic characterization (Sul)
Bolais et Toxoplasma gondii in the faeces of wild felids . Rio de Janeiro 1,22% i
1 al. 2022 from the Atlantic Forest, Brazil Felinos (Sudeste) (N=1) PCR
Pereira et Toxoplasma gondii: infection among shelter . Rio de Janeiro 21,9% .
12 al. 2018 and stray cats in Rio de Janeiro, Brazil Felinos (Sudeste) (N=95) i Sorologia
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Bolais et
al.

2017

Toxoplasma gondii survey in cats from two
environments of the city of Rio de Janeiro,
Brazil by Modified Agglutination Test on sera
and filter-paper

Felinos

Rio de Janeiro
(Sudeste)

9,68%
(N=36)

Ambiente
habitacional

Sorologia

Fonte: Préprio do autor (2023).
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Quanto a distribuicdo geografica dos trabalhos selecionados (Figura 1), dois foram
executados na regido nordeste, um na regido Norte, quatro na regido Centro-Oeste, um no Sul
e cinco na regido Sudeste, demonstrando que foram contempladas todas as regides do Pais, 0
que ilustra indiretamente a distribuicdo global da infecgéo pelo pais.

Por se tratar de uma infeccdo comum em paises tropicais, apresentar distribui¢do
mundial e por causar prejuizos econémicos para 0 mercado interno, para a saide humana e
saude animal (DUBEY, 2010), é compreensivo o interesse do assunto pelos centros de pesquisa
brasileiros. Entretanto, observou-se que ainda sdo muito escassas as pesquisas nesta tematica

no pais, o que foi um fator limitante desta revisao.

Figura 1 - Distribuicdo geografica brasileira contempladas nos artigos selecionados, bem
como o namero de trabalhos, ano de publicacéo e as taxas de infeccdo encontradas em felinos
no periodo de 2013 a 2023

7,7%; N=1;
Ano de publicagdo = 2020.

s

Taxa de

infecgdo de
23,8%; N=98

7,7%; N=1; Ano de publicagdo
=2013

Taxa de
infecgdo
de 7,5%;
N=31

»>

Fonte: Imagem de dominio publico, adaptada pelo proprio autor (2023).



34

A metodologia utilizada nesta revisdo aponta que a taxa de infeccéo felina € maior na
regido sudeste (38,9%), seguida da regido centro-oeste (26%) e norte (23,8%). Essas variacdes
na taxa de infeccdo podem estar relacionadas aos métodos de diagnosticos utilizados pelos
autores (N=10; 77% para sorologia, N=1; 8% para método coproparasitoldgico; N=2 para
método molecular, e N=1; 8% para histopatoldgico), visto que a sensibilidade de deteccéo de
anticorpos e/ou parasito depende da técnica utilizada, bem como o material bioldgico a ser
investigado (MESQUITA, VIDAL e PEREIRA-CHIOCCOLA, 2010). Além disso, 0s
resultados ilustram a presenca de contaminagdo ambiental em todas as regides brasileiras, uma
vez que a presenca de infeccdo do hospedeiro definitivo permite a inferéncia de que ocorre a
eliminacdo dos oocistos por meio das fezes, o que é compativel com o ciclo bioldgico deste
protozoario.

O clima tropical e suas temperaturas elevadas sdo caracteristicas comuns as regifes
destacadas com as maiores taxas de infecgédo felina, com algumas pequenas variagoes. Esses
fatores, por sua vez, favorecem a esporulacdo dos oocistos, tornando-os infectantes, além de
contribuir para a permanéncia de mais tempo desse estagio no meio ambiente (DUBEY, 2010).

Além disso, com a progressdo do processo de urbanizagdo e, consequentemente,
aumento da pressao antropica no meio, as relagdes interespécies sao estreitadas, o que permite
um contato mais proximo entre felinos e outros hospedeiros intermediarios, e a perpetuacdo do
ciclo epidemiologico do parasito (SILVA et al, 2018). Ademais, a desigualdade
socioecondmica, comum por todo o pais, favorece a falta de controle da transmisséo,
independente da fonte de infeccdo (NASCIMENTO; PACHECO e SOUZA, 2017).

A partir desse pressuposto é que Mareze et al (2019) e Marciano et al (2018) descrevem
a toxoplasmose como uma doenca de veiculacdo alimentar e hidrica. E, em relacdo a essa
interpretacdo, torna-se inquestionavel a importancia dessa zoonose quanto ao seu impacto
socioecondmico e sanitario, visto que, por exemplo, pode estar relacionada a perdas
reprodutivas e econémicas em produgfes animais, além da disseminagdo em populagdes
humanas, tendo influéncia direta na satde publica (MILLAR, 2008)

O estudo, portanto, da relacdo dos felinos com hospedeiros intermediarios, mais
especificamente o humano, se faz necessario na tentativa de dimensionar o impacto para tomada
de medidas preventivas. Oliveira et al. (2019) buscou avaliar o impacto da relacdo dos felinos
com mulheres gestantes, as quais sdo consideradas grupo de risco para a toxoplasmose. Os
autores fizeram um cruzamento de informacOes de sorologia de gestantes e seus respectivos
animais domesticos, trabalhando principalmente com cdes e gatos. De acordo com o0s

resultados, 50% dos felinos avaliados deram positivo no exame de imunofluorescéncia indireta,



35

mas esse valor ndo teve correlagdo estatisticamente positiva com os resultados nas gestantes.
Entretanto, os autores reforcaram que a auséncia de correlacdo indicou que as fontes e o0 tempo
de infeccdo entre as populacdes estudadas foram distintos, contrariando outras literaturas.
Todavia, foi ressaltado que a presenca de gatos na residéncia ou na vizinhanca aumenta a
probabilidade do contato das gestantes com o0s oocistos esporulados, e que, portanto, 0 manejo
das fezes dos felinos deve ser tratado com precaucéo durante toda a gestacao.

Dos 13 trabalhos selecionados, seis (46%) apresentaram possiveis fatores risco para a
infeccdo por T. gondii em felinos, os quais foram categorizados em: a) Habitat (ambiente), b)
Habito alimentar e ¢) Contato com animais de outras espécies, conforme ilustrado na tabela 1.

Tabela 1 - Relagédo dos fatores de risco associados a infecgdo por T. gondii em felinos
relatados pelos autores

Fatores de risco levantados pelos autores N % Regides
Habitat 4 40,0 Sudeste, Norte e Centro-oeste
. ) Sul, Sudeste (n=2), Norte e
Hébito alimentar 5 50,0
Centro-oeste
Contato com animais de outras espécies 1 10,0 Sudeste e Nordeste
Total de relatos 10 100,0

Fonte: Proprio autor (2023).

Apesar de um numero pequeno de trabalhos selecionados, esta revisao identificou que
duas categorias, 0 ambiente habitacional e o habito comportamental, foram investigadas em
90% das regides brasileiras durante o periodo de busca, o que ilustra: 1) o grau da diversidade
ambiental que o parasito consegue sobreviver e 2) a importancia do comportamento na
persisténcia de uma zoonose em animais, 0 que também pode ser inferido aos seres humanos
(MARCIANO et al, 2018).

Conforme destacado por Pereira et al. (2018), no &mbito ambiental, sdo consideradas
importantes fatores de risco para o aumento da taxa de infecgdo: a densidade populacional e as
condigdes sanitarias dagquele ambiente. A relacdo entre uma quantidade significativa de felinos
em um determinado espago, caso haja um individuo infectado no meio, permite um maior indice
de transmisséo dos oocistos fecais, a partir do contato direto ou indireto com estes que podem
ser carreados para locais onde os animais se alimentam e se hidratam (PORTILHO e
CARVALHO, 2019). Associado a este fator, a falta de higienizacdo em ambientes domésticos

predispde a possibilidade de esporulacdo do oocisto infectante, favorecendo sua permanéncia
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no ambiente, além da atracdo de hospedeiros intermediarios, como roedores (RODRIGUES,
2015; PORTILHO; CARVALHO, 2019).

O habito de caga é um comportamento intrinseco aos felinos, atrelado a sua
ancestralidade selvagem, que favorece a epidemiologia do T. gondii por meio da ingestdo dos
cistos teciduais de bradizoitos, os quais se alojam na musculatura de hospedeiros
intermediarios, como roedores, e sdo ingeridos durante a predacdo (ALEGRUCCI et al., 2021).
Por essa razdo, esse fator de risco é associado a outras variaveis como a idade, que em diversos
trabalhos, como os de Rocha et al. (2020) e Cafidn-Franco et al. (2013) € constatado que felinos
adultos acima de um ano s&o mais predispostos & infeccao.

Apesar de ser a caracteristica primordial na disseminagdo do parasito, a liberacdo de
oocisto pelo felino ainda ndo é bem elucidada quanto a quantidade e o periodo exato (BOLAIS
et al, 2012). Os resultados apresentados por Bastos et al. (2014) demonstraram que de 54
amostras fecais avaliadas, nenhuma foi positiva para oocisto de T. gondii, 0 que é indicativo de
gue os animais responsaveis pelas amostras ou nunca foram infectados ou eliminaram o parasita
em outros periodos. Por essa razdo, Bolais et al (2012) destaca que a baixa prevaléncia
encontrada nao deve ser interpretada como indicador limitante da circulagdo do agente no
ambiente. Além disso, o ideal para a identificacdo de oocisto deve ser a juncdo de outros
métodos diagndsticos, conforme ressaltam Rezende et al (2015) que concluiram que, dentre 0s
métodos coproparasitologicos, a combinacdo da técnica de Willis e Faust € mais sensivel e
especifica e, consequentemente, mais eficiente do que a utilizagdo de um Unico método.
Portanto, essas limitacGes diagndsticas discutidas pelos autores podem ter influenciado nos

resultados dos trabalhos selecionados, conforme dito anteriormente.

CONSIDERACOES FINAIS

Diante dos resultados, entende-se que a infeccdo por T. gondii nos hospedeiros
definitivos estdo presentes em todas as regides brasileiras, sendo as taxas mais elevadas
encontradas no sudeste, centro-oeste e norte do pais, de acordo com a metodologia utilizada.
Essa distribuicdo implica diretamente em impactos negativos no ambito da salde dos
hospedeiros e nas atividades econdmicas locais. Entretanto, percebe-se a escassez de trabalhos
que visam investigar a associacdo da infeccdo nos hospedeiros definitivos e os impactos
socioambientais no pais, necessitando de mais pesquisas para materializar esses impactos e,

consequentemente, buscar medidas de prevencdo da disseminacédo da infecgéo.
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5 CONSIDERACOES FINAIS

As caracteristicas adaptativas das formas do Toxoplasma gondii permitem a
versatilidade das fontes de infeccdo e a diversidade de hospedeiros intermediarios. Porém, é
mediante suas particularidades nos felinos, hospedeiros definitivos, que se gera o centro da
cadeia epidemiologica do protozoario, através da possibilidade de liberacdo de oocistos
resistentes ao ambiente, 0os quais sdo responsaveis por altos indices de infeccdo em diversas
espécies de animais, tornando-se uma doenca de impacto socioecondmico e de satde publica.

Entretanto, apesar dos dados epidemioldgicos significantes e alarmantes, tanto no Brasil
guanto no resto do mundo, € a partir do entendimento do ciclo bioldgico do parasito, seus
estagios infectantes e da forma que se desenvolve nos seus hospedeiros que se tem a base para
entender o comportamento da infec¢do, a qual, muitas vezes, ndo desenvolve sintomatologia,
mas em alguns casos podem ser fatal devido a lesbes sistémicas. Logo, o estudo clinico da
toxoplasmose pode néo ser viavel, visto que a taxa de infec¢do é sempre maior do que 0s casos
clinicamente visiveis, tanto nos felinos como nos hospedeiros intermediarios.

Para isso, métodos diagndsticos estdo sendo desenvolvidos e testados em diversas
pesquisas na tentativa de se obter um panorama epidemioldgico mais fidedigno, além de
permitir o rastreamento de genoétipos circulantes, sua viruléncia e, portanto, impacto nos
ambitos da salde, meio ambiente e econdmico. Porém, é perceptivel que ainda ha discrepancia
do quantitativo de informacdes provenientes de determinadas regiGes, demonstrando ser um
campo ainda em descoberta, com a necessidade de mais investimento de pesquisa em certos
locais.

Portanto, a necessidade dos avancos da tecnologia diagnostica e do conhecimento
acerca do protozoario objetiva a consolidacdo de medidas preventivas efetivas, pautadas em
informag0es concretas e racionais dentro da tentativa de atenuar os efeitos diretos e indiretos
da infeccédo por T. gondii na diversidade de hospedeiros acometidos e, consequentemente, no

meio em que vivem.
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