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“A tarefa ndo € tanto ver aquilo que ninguém viu,
mas pensar 0 que ninguém ainda pensou sobre

aquilo que todo mundo vé.”

(Arthur Schopenhauer)



RESUMO

A esquistossomose mansoni € uma das principais doencas parasitarias no mundo e
€ conhecida por ser endémica em aproximadamente 54 paises nos continentes
americano e africano. No Brasil o niumero de pessoas infectadas € estimado em 7
milhdes. Em suas diversas formas clinicas, a esquistossomose mansoni assemelha-
se a muitas outras doencas; portanto, essa inespecificidade e a variagdo nos
sintomas dificultam o seu diagnostico apenas pelo exame clinico do paciente. A
doenca é diagnosticada por métodos parasitologicos de fezes. A técnica de
Kato/Katz € o procedimento internacionalmente recomendado pela Organizacao
Mundial da Saude (OMS) para o diagndstico do Schistosoma mansoni, porque
associa baixo custo a facilidade de execucédo. Atualmente, estdo disponiveis Kits
comerciais, a fim de minimizar as dificuldades de operacionalizacdo e melhorar a
sensibilidade do diagnostico parasitolégico, principalmente em éareas de baixa
endemicidade. Este estudo avaliou comparativamente a efetividade de quatro
técnicas parasitolégicas de fezes em diagnosticar casos de esquistossomose
mansoni. As amostras fecais foram examinadas pelas técnicas Kato/Katz,
Sedimentacdo espontanea e pelos Kits Midi Parasep® e Paratest®. Foi coletada 1
amostra de cada individuo e para cada amostra foram preparadas 2 laminas das
guatro metodologias. Um total de 442 exames coproparasitologicos foram realizados
em migrantes de areas endémicas para a esquistossomose, de trés municipios sob
jurisdicdo da Superintendéncia Regional de Saude de Alfenas (SRS). A taxa de
positividade da esquistossomose mansoni detectada pela técnica Kato/Katz foi de
1,8%. Pela técnica de Sedimentacao espontanea e pelo Kit Paratest® foi detectada
uma positividade de 0,45%. Pelo Kit Midi Parasep® a positividade foi de 0,23%. A
menor efetividade da técnica de sedimentacédo espontanea e dos Kits Midi Parasep®
e Paratest® pode ser comprovada pelo baixo grau de concordancia diagnéstica com
o exame referéncia (técnica Kato/Katz). As técnicas Kato/Katz e sedimentacao
espontanea apresentam oS menores custos para realizar o exame de fezes, cerca
de R$ 0,82/exame e R$ 0,48/exame, respectivamente. Entretanto, sdo as que
apresentam o maior grau de exposi¢cao do analista a amostra biologica. Os Kits Midi
Parasep® e Paratest® apresentam o menor grau de exposi¢cdo a amostra fecal, mas
sdo relativamente mais caros para realizacdo do exame de fezes, cerca de R$
3,10/exame e R$ 1,65/exame, respectivamente. Com relacdo as parasitoses
intestinais, pelo “Padréao Ouro”, foram encontrados 97 (21,9%) individuos
parasitados. As taxas de positividade das parasitoses intestinais detectadas pelas
técnicas Kato/Katz, sedimentacdo espontanea, Midi Parasep® e Paratest®, foram
respectivamente, 5,2%, 19,5%, 17,6% e 18,3%. Os resultados mostraram que a
técnica de Kato/Katz apresentou melhor desempenho dos quatro testes no
diagnéstico da esquistossomose mansoni. Assim, a vigilancia epidemiol6gica
através do exame censitario de todos os migrantes pela técnica Kato/Katz, deve ser
implementada com o propésito de impedir o estabelecimento da transmissédo da
esquistossomose.

Palavras-chave: Esquistossomose mansoni. Diagndstico. Migrantes.



ABSTRACT

Schistosomiasis mansoni is a major parasitic disease in the world and is known to be
endemic in about 54 countries in the American and African continents. In Brazil the
number of infected is estimated at 7 million. In different clinical forms,
schistosomiasis mansoni resembles many other diseases. So this lack of specificity
and symptoms variety hinder its diagnosis only by clinical examination. The disease
is diagnosed using stool examinations. The Kato/Katz technique is the procedure
recommended by the World Health Organization (WHO) for the diagnosis of
Schistosoma mansoni, because it associates low cost and easy execution. Currently,
there are commercial Kits available, in order to minimize the operational difficulties
and improve the sensitivity of parasitological diagnosis, especially in areas of low
endemicity. This study comparatively evaluated the effectivity of four stool
parasitological techniques in diagnosing cases of schistosomiasis. Stool samples
were examined by the Kato/katz and spontaneous sedimentation techniques, Midi
Parasep® and Paratest® kits. One sample was collected from each individual and for
each sample were prepared two slides of the four methods. A total of 442
coproparasitological exams were accomplished with migrants from endemic areas for
schistosomiasis, of three cities under Health Superintendence Office of Alfenas
(HSO) jurisdiction. The positivity rate of Kato/Katz technique for schistosomiasis was
1,8%. The positivity rate schistosomiasis by the spontaneous sedimentation
technique and Paratest® was of 0,45%. By Midi Parasep® Kit the positivity rate was
of 0,23%. The lower effectivity of spontaneous sedimentation and Midi Parasep® and
Paratest® can be demonstrated by low agreement diagnostic with the reference
examination (Kato/Katz). Kato/Katz and spontaneous sedimentation techniques
showed low cost for the exam stool, about R$ 0,82 per exam and R$ 0,48 per exam,
respectively. However, are those with greatest degree of exposure of the expert to
biological samples. Midi Parasep® and Paratest® Kits showed the lowest degree of
exposure to fecal sample, but are relatively more expensive for perform the fecal
exam, about R$ 3,10 per exam and R$ 1,65 per exam, respectively. Regarding
intestinal parasites, by the "gold standard" were found 97 (21,9%) individuals
parasitized. The positivity rates of intestinal parasitosis detected by the Kato/Katz,
spontaneous sedimentation, Midi Parasep® and Paratest®, were respectively, 5,2%,
19,5%, 17,6% e 18,3%. The results showed that the Kato/Katz technique presented
best of performance diagnosising of schistosomiasis mansoni. Thus, epidemiological
surveillance should implement the Kato/Katz technique in order to prevent the
establishment of transmission of schistosomiasis.

Key words: Schistosomiasis mansoni. Diagnosis. Migrants.
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1 INTRODUCAO

A esquistossomose é uma doenca grave, de evolucdo crbnica, causada por
trematddeos do género Schistosoma. Afeta cerca de 200 milhdes de individuos em
74 paises do mundo. Destes, 120 milh6es de individuos séo sintométicos e 20
milhdes apresentam a forma grave da doencga (CHITSULO et al., 2000). Entre as
helmintoses, a esquistossomose representa a principal doenca em termos de
morbidade e mortalidade e causa perdas anuais de até 4,5 milhdes em DALY
(“disability ajustaded to life year”) (WORLD HEALTH ORGANIZATION, 2002).

Nas Américas, o Brasil possui 95% dos casos e estima-se que cerca de 7
milhdes de pessoas apresentam-se infectadas pelo Schistosoma mansoni, que é a
Gnica espécie transmitida no pais (ROLLINSON et al., 2012). Outras 25 milhGes
vivem em regifes onde h& transmissdo da doenca (CHITSULO et al., 2000). Sua
distribuicdo no pais ocorre em 19 estados, numa faixa continua ao longo do litoral,
desde os Estados do Rio Grande do Norte até a Bahia, alcancando o interior de
Minas Gerais e Espirito Santo (BRASIL, 2005).

O programa especial de controle da esquistossomose (PECE/PCDEN),
implantado no Brasil entre 1976 e 1993, sendo mais tarde chamado de Programa de
Controle da Esquistossomose (PCE), resultou em significativa reducdo da
prevaléncia da doenca e também da incidéncia de formas graves da doenca (KATZ,
1998). Estes resultados merecem investigacdes mais aprofundadas, pois estudos
sugerem que a prevaléncia da esquistossomose no Brasil esta sendo subestimada,
devido a dificuldade de se diagnosticar individuos com baixa carga parasitaria (ENK
et al., 2008b; SIQUEIRA et al., 2011a).

Para que se determine a prevaléncia da esquistossomose, o diagnostico
atualmente deve ser feito pelo exame de fezes, se possivel, de toda a populagéo, ou
de grupos populacionais de maior risco (como nos escolares).

O diagnostico parasitolégico de fezes permanece como o instrumento mais
utilizado, devido a sua alta especificidade, exigéncia de equipamentos relativamente
simples e por seu baixo custo operacional (DE VLAS; GRYSSELS, 1992; RABELLO
et al., 2008).

Quando h& uma alta carga parasitaria os métodos parasitologicos de fezes

mostram resultados satisfatérios. Entretanto em &areas ndo endémicas esses
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métodos apresentam baixa efetividade de deteccdo de cargas parasitarias
pequenas. Em funcdo disto, varias novas metodologias estdo sendo propostas,
tendo em vista solucionar este problema.

Atualmente, o diagndéstico parasitoldgico pode ser realizado com o uso de Kits
comerciais, que buscam diminuir o contato humano com o material bioldgico, reduzir
o descarte de material de consumo, eliminar odores e conservar as fezes.

Sendo assim, a exigéncia e a complexidade do diagnéstico pode variar numa
faixa entre o controle da morbidade em areas de elevada prevaléncia e o controle da

transmissdo em areas de baixa prevaléncia (RABELLO et al., 2008).

1.1 Agente etioldgico da esquistossomose mansoni

O Schistosoma mansoni pertence ao filo Platyhelminthes, classe trematoda e
género Schistosoma. E um parasito dioico com diferentes estagios evolutivos —
helmintos adultos machos e fémeas, ovos, miracidios, esporocistos, cercarias e
esquistossébmulos. Seu ciclo evolutivo é heteroxeno com fases assexuadas e
sexuadas de reproducédo, sendo o homem o hospedeiro definitivo e moluscos
aguaticos do género Biomphalaria os hospedeiros intermediarios.

Os vermes adultos de S. mansoni sdo brancos ou acinzentados, com um
corpo cilindrico que possui duas ventosas, um tegumento complexo e ao contrario
de outros trematédeos, tém sexos separados (GRYSSELS et al., 2006).

O macho mede cerca de 1 cm de comprimento com tegumento recoberto por
minusculos espinhos e tubérculos. Apresenta um sulco longitudinal ou canal
ginecoforo, este nada mais € do que dobras das laterais do corpo, para albergar a
fémea e fecunda-la (FIGURA 1).
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CANAL GINECOFORD

Figura 1 - Casal de vermes adultos de Schistosoma mansoni.
Fonte: Adaptado de JOAO, 2011.

A fémea apresenta um corpo mais fino e longo que o macho, medindo cerca
de 1,5 cm, e com tegumento liso. Elas produzem aproximadamente 300 ovos por dia
que sdo colocados na circulacdo mesentérica. Os 0vos S80 organismos
metabolicamente ativos, e altamente antigénicos (HAMS et al., 2013). Esses ovos
sdo grandes (114-180 um de comprimento por 45-70 um de largura) e tém uma
forma caracteristica, com uma espicula lateral proeminente perto da extremidade

posterior e a extremidade anterior é conica e ligeiramente curvada (FIGURA 2).
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| X & Y

Figura 2 - Ovo de S. mansoni.
Fonte: Adaptado de JOAO, 2011.

Parte desses ovos atravessam 0 endotélio dos vasos sanguineos e
mesentéricos e ficam retidos nos tecidos, provocando uma resposta inflamatoria
granulomatosa, responsavel pela patologia da esquistossomose. Os ovos que
passam através da parede intestinal sdo excretados nas fezes e alcancando a agua
doce, podem propagar o ciclo de vida do S. mansoni (HAMS et al., 2013).

1.2 Hospedeiros intermediarios do S. mansoni

A distribuicdo da esquistossomose mansoni no territorio brasileiro coincide
com a distribuicdo dos moluscos do género Biomphalaria. No pais, temos dez
espécies do género Biomphalaria, mas somente trés espécies foram encontradas
eliminando cercarias de S. mansoni em ambientes aquaticos naturais, que sao: a
Biomphalaria glabrata, a Biomphalaria tenagophila e a Biomphalaria straminea. Duas
outras espécies, B. amazonica e B. peregrina podem ser infectadas com S. mansoni
em condi¢Bes experimentais (BRASIL, 2007).

A espécie B. glabrata é a de maior importancia epidemiolégica no Brasil,
devido a sua ampla distribuicdo geografica, por estar presente nos locais de maiores
prevaléncia e pela sua eficiéncia na suscetibilidade pelo parasito (MORGAN, 2001;
PARAENSE, 2001). A espécie B. tenagophila é a segunda em importancia
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epidemioldgica no Brasil e B. straminea é encontrada em praticamente todos os

estados brasileiros, com excecdo de Amapa e Rondbénia (BRASIL, 2007).

1.3 Ciclo evolutivo do parasito

O ciclo biolégico do S. mansoni € complexo (Figura 3), pois € formado por
duas fases parasitarias: uma no hospedeiro definitivo (vertebrado/homem) e outra no
hospedeiro intermediario (invertebrado/caramujo) (KATZ; ALMEIDA, 2003). Entre as
fases parasitarias ha dois periodos de vida livre em meio aquético: as fases de
miracidio e cercéria (ROSS et al., 2002; BLANCHARD, 2004). As cercarias
constituem a forma infectante para o hospedeiro vertebrado, e sdo liberadas por
caramujos do género Biomphalaria infectados. Elas nadam ativamente e penetram
na pele e/ou mucosa do homem. A penetracdo é consumada pela acao litica e
mecanica da larva. Nesse processo, que pode durar até 15 minutos, as cercérias
perdem sua cauda e, depois de atravessar a pele, passam a ser chamadas de
esquistossémulos. Estes permanecem na pele por até trés dias e depois atingem a
circulacdo venosa, alcancando o coracao, pulmdes e figado. No figado, as formas
jovens crescem, diferenciam-se sexualmente, acasalam-se e migram para as veias
mesentéricas inferiores do sistema porta hepatico. Neste local, aproximadamente 35
dias apoOs a infeccdo, as fémeas iniciam a postura de centenas de ovos que Sao
eliminados junto as fezes. No entanto, ovos ainda ficam retidos nos tecidos do
hospedeiro, onde desencadeiam uma reacdo inflamatoria granulomatosa, que € o
principal fator causador da morbidade e mortalidade associada a esquistossomose
mansoni (HAMS et al., 2013). Quando os ovos maduros atingem o ambiente
aguatico ocorre a ruptura da casca do ovo, permitindo a eclosdo do miracidio. Apos
a ecloséo esta forma larval procura o hospedeiro intermediario guiado por estimulos
luminosos e quimicos. Depois de penetrar no caramujo, 0 miracidio se multiplica
assexuadamente em esporocistos multicelulares, transformando-se em esporocisto
primario e em seguida em esporocisto secundario, que mais tarde dardo origem as
cercarias. As cercarias deixam o caramujo de 4 a 6 semanas apds a infeccao e
nadam livremente por até 72 horas ao encontro de um hospedeiro definitivo

adequado. A emergéncia das cercarias € influenciada pela luz e temperatura,
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podendo um caramujo infectado, por apenas um miracidio, eliminar milhares de

cercarias todos os dias durante meses (GRYSSELS et al., 2006).

5- Cercédrias formadas na
intimidade do molusco sdo
Hberadas na dgua, onde
4- Esporocistos nadam ativamente
no molusco

2T

6- Penetragao
na pele

7- As cercarias perdem a cauda
durante a penetracio,
transformando-se esquistossdmulos

8. Circulacéo

)

9- Migracio até o
sistema porto
hepético, onde se
formam adultos

3- Miracidios penetram
no molusco

2- Miracidios
liberados

dos ovos \ y /—‘——

1- Ovos nas fezes

10- Helmintos adultos migram
para as veias mesentéricas (intestino e reto),
nas quais depositam os ovos; estes
alcancam a circulacio hepética até o
intestino, sendo eliminados pelas fezes

Figura 3 - Ciclo de vida do Schistosoma mansoni.
Fonte: SOUZA et al., 2011.

1.4 Epidemiologia da esquistossomose no mundo

Aproximadamente 779 milhoes de pessoas vivem em dareas de risco de
contrair a doenca segundo Steinmann et al. (2006), e estima-se que cerca de 280
mil pessoas morram por ano em todo o mundo, devido as consequéncias da
infeccdo pelo Schistosoma (VAN DER WERF et al., 2003). As esquistossomoses
sdo doencas que, para o homem, tém como principais agentes etiolégicos as
especies Schistosoma mansoni, S. intercalatum, S. japonicum, S. mekongi
(causadores das formas intestinal, hepatointestinal e hepatoesplénica) e S.

haematobium (causador da forma urogenital) (FIGURA 4).
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Figura 4 - Distribuicdo das espécies de Schistosoma.
Fonte: GRYSSELS et al., 2006.

Estimativas sugerem que um namero alarmante de 201,5 milhdes de casos de
esquistossomose podem ocorrer s6 na Africa, e que mais de 90% de todos 0s casos
de esquistossomose sdo encontrados na Africa Subsaariana (STEINMANN et al.,
2006; UTZINGER et al., 2009)(FIGURA 5).



21

Distribuigao global da esquistossomose, 2009.

Bl Alta (prevalénciaz 50%)
B Moderada (prevalénciaz 10% e < 50%)

[ Baixa (prevaléncia <10%)
[ Paisesndoendémicos

Figura 5 - Distribuicdo global da esquistossomose.
Fonte: Adaptado de WHO, 2011.

Embora a esquistossomose continue sendo um problema de saude publica na
Africa subsaariana, devido & grande demografia e transformacdes ecoldgicas, a
incidéncia foi reduzida em muitos paises e a eliminacéo local tem sido alcancada em
alguns paises (ROLLINSON et al., 2012) (FIGURA 6).
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Figura 6 - Status de eliminacdo da esquistossomose.
Fonte: Adaptado de ROLLINSON et al., 2012.

A reproducao continuada da esquistossomose ndo pode ser explicada através
da abordagem puramente biologicista, pois esta tem se mostrado insuficiente no
entendimento e controle da doencga, que deve ser compreendida como um processo
histérico, gerador de uma estrutura epidemioldgica, onde estao contidos os varios
niveis determinantes de sua ocorréncia (BARBOSA et al., 1996). A transmissao da
doenca é o resultado ndo sé da interacdo entre os seres humanos, caramujos e
parasitas, mas também de um complexo processo demografico, ambiental,
bioldgico, politico, socioeconémico e cultural (WHO, 2008). Estes fatores, além de
contribuir para a formacéo de quadros endémicos especificos sdo essenciais para o
sucesso dos programas de eliminacdo (BARBOSA et al., 1996; AAGAARD-HANSEN
et al., 2009).

A eliminacdo da esquistossomose foi alcancada nas ilhas do Caribe, Tunisia,
Turquia, Ird, Tailandia, Malasia e Japdo conforme mostrado na Figura 6, mudando o
mapa epidemiolégico gracas ao progresso no controle da doenca. Varias estratégias
sao utilizadas nos programas de controle e eliminacdo da esquistossomose. No
Brasil, a partir de 1993 o PCE foi descentralizado, sendo responsabilidade dos
municipios executarem as atividades de controle. As atividades de controle
exercidas sdo: diagnostico coproparasitoldgico pela técnica de Kato/Katz; tratamento
dos portadores da infeccdo por S. mansoni; melhoria das condi¢cdes sanitérias;

inspecdo das colecbes de agua doce e tratamento com moluscicida (acdo pouco
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empregada) e educagdo em saude, atividade que visa conscientizar a populacéo
sobre o problema da esquistossomose (ROLLINSON et al.,, 2012; SIQUEIRA,
2011b).

1.5 Epidemiologia da esquistossomose mansoni no Brasil

No Brasil, o Schistosoma mansoni foi introduzido no estado da Bahia, durante
o trafico de escravos infectados, e 0s movimentos migratorios desordenados da
regido Nordeste para as regides Sudeste e Sul contribuiram significativamente para
a expansao da infeccdo. Outro fator que contribuiu para expansdo da
esquistossomose foi a cultura da cana de aclcar (CONCEICAO; COURA, 2012).
Além disso, a presenca de hospedeiros intermediarios susceptiveis, caramujos do
género Biomphalaria, e as precéarias condicdes de saude, falta de saneamento
basico e pobreza de um grande segmento da populacdo do pais favoreceram a
manutencdo da infeccdo e o desenvolvimento de novas areas endémicas (AMARAL
et al., 2006).

No pais, a doenca est4d presente em 19 estados e apresenta um perfil
heterogéneo. Minas Gerais e Bahia possuem as maiores areas endémicas. Os
municipios que tém os mais altos niveis de prevaléncia estdo espalhados ao longo
da regido costeira do Nordeste e projetam-se para o interior da Bahia até chegarem
em Minas Gerais no Sudeste. H4 também focos isolados no Distrito Federal e nos
estados do Pard, Piaui, Goias, Rio de Janeiro, Sdo Paulo, Parana, Santa Catarina e
Rio Grande do Sul. Além disso, hd casos importados de &reas endémicas
registrados em quase todo o territério nacional, principalmente, em estados
considerados pontos de migracdo, como Rondbnia (COURA; AMARAL, 2004;
BRASIL, 2005) (FIGURA 7).
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Figura 7 - Distribuicdo da esquistossomose mansoni, de acordo com o nivel de prevaléncia, por
municipio.
Fonte: AMARAL et al., 2006.

1.6 Epidemiologia da esquistossomose mansoni em Minas Gerais

A introducdo da esquistossomose em Minas Gerais ocorreu, provalvemente,
no inicio do século XVIII com a migracao dos escravos, durante o ciclo do ouro e do
diamante (CARVALHO et al., 1987).

Neste estado, a distribuicdo da esquistossomose é irregular, intercalando-se
areas de maior prevaléncia com outras onde a transmissdo € baixa ou nula.
Segundo Drummond et al. (2010), em Minas Gerais 523 (61%) dos 853 municipios

apresentam transmissao ativa da doenca e quase 11 milhGes de pessoas vivem em
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areas endémicas. A regido sul do estado, com excecédo de Itajuba (Katz; Carvalho,
1983), o Triangulo Mineiro e o nordeste de Minas Gerais, com excec¢ao de Paracatu
(Carvalho et al., 1988), sdo areas nao-endémicas (Katz, 1998; Drummond et al.,
2010). Entretanto, a prevaléncia da esquistossomose tem sido subestimada em

areas consideradas ndo endémicas.

1.7 Tratamento

A quimioterapia é a principal medida utilizada para a redugédo da morbidade
da esquistossomose, porém ndo cessa a transmissdo. O controle da transmisséo é
essencial para a erradicacdo da esquistossomose, pois visa interromper o ciclo
evolutivo do parasito (ARAUJO, 2010).

O controle da esquistossomose através do tratamento, por si ndo € eficaz,
devido principalmente a grande extensdo das areas endémicas, a possibilidade do
surgimento de resisténcia do parasito aos farmacos, as constantes reinfeccées dos
individuos e a falta de saneamento basico (KING et al., 2006). No entanto o controle
da morbidade e a reducao da mortalidade sdo possiveis por meio da quimioterapia.

No Brasil, assim como em outros paises afetados, o praziquantel é a droga de
escolha para o tratamento de individuos positivos (KATZ; ALMEIDA, 2003; FAVRE
et al., 2012). A efetividade do praziquantel contra S. mansoni é bem documentada,
mas o0 seu modo de acdo ndo estd definidamente esclarecido. Acredita-se que o
praziquantel aumente a permeabilidade da membrana do helminto, causando perda
de célcio intracelular, contracdes e paralisia da musculatura do parasito, que se
desprende da parede dos vasos. Também atue no sistema excretor, além de
provocar vacuolizacdo e desintegracdo do tegumento do verme, causando sua
morte (OLIVEIRA et al., 2006; COUTO et al., 2010).

Atualmente, o praziquantel € fornecido pela Far-Manguinhos/Fiocruz em
comprimidos de 600 mg, ao custo de US$ 0,15 por comprimido (FAVRE et al., 2012).
O PCE/Ministério da Saude recomenda uma dose oral Unica de 60mg/kg para
criancas de 2-15 anos e 50 mg/kg para adultos (BRASIL, 2005). O praziquantel é o
farmaco eleito pela Organizacdo Mundial da Saude (OMS) para o tratamento da
esquistossomose, por apresentar atividade contra todas as espécies de

Schistosoma (GRYSSELS et al., 2006), apresentar alto percentual de cura, ser de
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baixa toxicidade, ndo apresentar risco genotoxico, ser ativo em dose Unica por

administrac&o oral e ser de baixo custo (ARAUJO, 2010).

1.8 Diagndstico da esquistossomose mansoni

Em suas diversas formas clinicas, a esquistossomose mansoni assemelha-se
a muitas outras doencas; portanto, essa inespecificidade e a variacdo nos sintomas
dificultam o seu diagnostico apenas pelo exame clinico do paciente (RABELLO et
al., 2008). Por esse motivo, o diagndstico definitivo é dado por exames laboratoriais.

Os métodos laboratoriais de diagnostico da esquistossomose mansoni sdo
agrupados em duas categorias: meétodos diagndésticos diretos e indiretos. S&o
considerados diretos os métodos que detectam o parasito ou suas partes, como
ovos, substancias antigénicas ou fragmentos moleculares. E métodos indiretos
agueles que, identificam evidéncias indiretas da presenca do parasito e dependem
de marcadores clinicos, bioquimicos ou imunologicos associados a infeccdo
(RABELLO et al., 2008) (QUADRO 1).

Categoria Métodos Deteccao de
Exames de fezes ou bidpsia de | Ovos eliminados pelas fezes
mucosa retal
Diretos Pesquisa de antigenos | Substancias antigénicas
circulantes presentes em tegumento ou
material de regurgitacéo
Reacdo em Cadeia da | DNA de ovos, tegumento ou
polimerase material de regurgitacéo
Clinicos: sintomas e sinais Diarreia, sangue nas fezes,
hepatoesplenomegalia
Indiretos Propedéutica clinica AlteracBes ultra-sonogréficas e
hemodinémicas
Imunolégicos: reacdo | Imunidade celular especifica
intradérmica
Imunoldgicos: soroldgicos Imunidade humoral especifica

Quadro 1 - Categoria dos métodos diagnosticos.

Fonte: RABELLO et al., 2008.
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Além disso, os métodos diagndsticos podem fornecer informag8es qualitativas
e quantitativas. As técnicas qualitativas informam sobre a presenca ou auséncia de
ovos do parasito, sendo til para confirmar o diagnostico. Ja as quantitativas além de
detectar a presenca do parasito, indicam o niumero de ovos por grama de fezes do
material examinado (RABELLO et al., 2008). Apesar de algumas técnicas
qualitativas de diagndstico apresentarem boa sensibilidade em detectar a infecgcéo
por S. mansoni, técnicas quantitativas sdo mais recomendadas (RABELLO, 1997).

1.8.1 Diagnéstico molecular

A reacdo em cadeia da polimerase (PCR - Polymerase Chain Reaction) é
uma técnica de amplificacdo extremamente sensivel, podendo detectar uma
pequena quantidade de DNA em uma amostra.

Pontes et al. (2002) relatou a primeira utilizacdo de PCR para o diagnostico
de DNA de S. mansoni em amostras fecais. A técnica de PCR tém mostrado alta
sensibilidade e especificidade para a deteccédo de DNA de S. mansoni em amostras
fecais. Esta técnica detecta aproximadamente 2,4 ovos/grama, representando uma
deteccdo limite de 0,1 a 10 fentograma de material genémico dependendo da
espécie de Schistosoma estudada (CAVALCANTI et al., 2013). Ja a especificidade
do teste foi demonstrata pela auséncia de amplificacdo de DNA de outros helmintos.
Estudo comparativo entre PCR e a técnica Kato/Katz realizado por Pontes et al.
(2003), demonstrou que a PCR foi capaz de detectar um nimero maior de casos
positivos em 194 amostras fecais examinadas por ambas as técnicas. Apesar disso,
a PCR apresentou resultado negativo em poucos casos considerados certeza
positiva pela microscopia (PONTES et al.,, 2003). Gomes et al. (2009), também
observaram resultados discordantes entre a PCR e a técnica Kato/Katz.

As desvantagens em relacédo ao uso da PCR sao a possibilidade de inibicao
da enzina e o risco de contaminacdo das amostras. Além disso, € uma técnica
dispendiosa embora a redugdo de custos possa ser obtida por modificagbes na
metodologia, tais como métodos de melhoramento da extragdo do DNA (ENK et al.,
2012). E uma técnica mais indicada em areas de baixa prevaléncia, em pacientes
com baixa carga parasitaria e no controle de cura da esquistossomose, onde alta

sensibilidade e especificidade sao requeridas (BRASIL, 2005).
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1.8.2 Diagnéstico Imunolégico

Ha algumas décadas o diagnéstico da infeccdo por S. mansoni pode ser
alcancado através da demonstracdo direta do parasito em uma de suas formas
evolutivas nos tecidos ou excrecdes do hospedeiro. Com 0s avangos tecnologicos
gue ocorreram, a deteccdo de componentes antigénicos do parasita, tornou-se uma
alternativa para o diagnostico direto da infeccdo. Entretanto, os testes imunologicos
apresentam reacgfes cruzadas com outras helmintoses, ndo detectam a intensidade
da infeccdo e nem diferenciam infec¢cdo passada e recente (MONTENEGRO, 1992;
RABELLO, 1997). Assim, o desenvolvimento de métodos que apresentem alta
especificidade e sensibilidade e que constituam alternativas para o uso de técnicas
parasitologicas é alvo de varios grupos de pesquisadores.

Numerosas técnicas estdo disponiveis, mas nenhuma delas satisfaz
completamente as caracteristicas de uma técnica ideal, com efetividade, uso de
poucos reagentes, uso de equipamentos simples, rapidez na execucédo, baixo custo
e facilidade de execucdo em campo (RABELO, 1997; RABELLO et al., 2008).

A maior parte dos métodos sorolégicos descritos para o diagnostico da
esquistossomose sao indiretos e se aplicam a deteccao de anticorpos (QUADRO 2).



29

Métodos Técnicas imunoldgicas

Técnica Imunoenzimatica (ELISA) de
Direto captura
Detecc¢do de antigenos do parasito

Reacdao intradérmica

Reacdao pericercariana

Testes de aglutinacao cercariana

Reacéo de imobilizacdo do miracidio

Indiretos Reacdo de hemaglutinagao indireta

Deteccéo de resposta imuno do hospedeiro | Reacéo de fixacdo do complemento

Reacéo periovular ou circum-ovular

Reacédo de imunofluorescéncia indireta

Radioimunoensaio

Técnia imunoenzimatica (ELISA)

Quadro 2 - Classificagéo das técnicas imunoldgicas de diagndstico da esquistossomose.
Fonte: RABELLO et al., 2008.

A reacdo intradérmica € um teste alérgico baseado na reacdo de
hipersensibilidade tipo | ou anafilatica. A leitura do teste é feita 15-20 min apds a
inoculacdo do antigeno e o teste é positivo quando forma-se uma péapula de
diametro superior a 1 cm (REY, 2001). Apresenta com frequéncia resultados falso-
positivos, por ndo discriminar exposicoes passadas e recentes e a reacdo nao se
torna negativa apds uma quimioterapia eficaz, portanto, ndo serve como critério de
cura (ESTAMBALE et al., 1989). A técnica oferece baixas sensibilidade e
especificidade, portanto a aplicacdo desta técnica para casos individuais s6 se
justifica para esclarecer casos em que a anamnese reforca a suspeita de infeccéo e
gue varios exames de fezes deram resultados negativos (MELO; COELHO, 2011).

Algumas técnicas imunologicas estdo em desuso, como a reacao
pericercariana, o teste de aglutinacdo cercariana, a reacdo de imobilizacdo do
miracidio, a reacdo de hemaglutinacdo indireta e a reacdo de fixacdo do
complemento. A reacdo periovular (circumoval precipitin test - COPT) é
historicamente o teste imunodiagnostico mais utilizado na China (ZHU, 2005).

Apesar de sua alta especificidade e sensibilidade € recomendada apenas como
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teste diagnostico confirmatorio devido ao fato de ser de realizagdo complexa (NOYA
et al., 2002).

A reacdo de imunofluorescéncia indireta (RIFI) baseia-se na ligacdo de
imunoglobulinas na superficie das formas evolutivas parasitarias e na ligacéo
posterior de antiimunoglobulinas humanas marcadas com fluoresceina. Bons indices
de sensibilidade e especificidade da RIFI foram demonstrados em trabalhos
realizados em diferentes areas de baixa endemicidade para esquistossomose no
estado de S&do Paulo (KANAMURA et al., 1998; OLIVEIRA et al., 2003; SOARES et
al., 2003). Apesar disso, a necessidade de microscépio de fluorescéncia limita o uso
dessa técnica em areas com pouca infraestrutura.

O radioimunoensaio tem o mesmo principio da imunofluorescéncia, mas
utiliza como marcador o 1'**. O radioimunoensaio ndo apresenta vantagens sobre as
demais técnicas e apresenta as desvantagens de se trabalhar com material
radioativo, uso de aparelhos especializados e custo operacional alto
(MONTENEGRO, 1992).

A técnica imunoenzimética “enzyme linked imunosorbent assay” (ELISA) se
baseia em reacdes antigeno-anticorpo detectaveis através de reacdes enzimaticas
(RABELLO et al., 2008). O teste imunoenzimatico apresenta maior sensibilidade que
0 teste de imunofluorescéncia com a vantagem de ser mais econdmico. Alguns
problemas afetam a técnica ELISA como, a dificuldade da escolha de antigenos
apropriados, a ocorréncia de reagdes cruzadas, a ndo discriminacao entre infec¢des
passadas e recentes e a falta de reagentes comerciais aplicaveis ao diagnostico da
doenca (OLIVEIRA et al, 2003). Entretanto, por possibilitar automacéo,
reprodutibilidade, obtenc&o rapida dos resultados e ser de baixo custo, tem sido
umas das técnicas mais utilizadas (RABELLO et al., 2008) e tem mostrado ser uma
técnica mais bem adaptada para aplicacdo em estudos populacionais (OLIVEIRA et
al., 2003).

Os ensaios imunolégicos mais promissores sdo, no entanto, os métodos
considerados diretos que detectam antigenos do parasito. Os antigenos
excretados/secretados pelo S. mansoni na circulagado do hospedeiro estédo presentes
exclusivamente em infeccbes ativas, e o0s niveis detectados podem ser
correlacionados com a intensidade da infeccdo (QUEIROZ, 2012). Diversas técnicas

de deteccdo de antigenos circulantes foram descritas, no entanto, a maioria é
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direcionada para dois antigenos principais o Circulating catodic antigen - CCA e o
Circulating anodic antigen - CAA. Eles sédo detectados através de técnicas como
ELISA, utilizando-se de amostras sorologicas e, mais recentemente, através do
dipstick que usa um anticorpo monoclonal especifico do CCA para promover a
deteccdo do antigeno em urina (VAN DAM et al., 2004).

Os primeiros testes para detec¢cdo de CCA foram baseados na técnica de
ELISA, apresentando bons resultados quanto a sensibilidade de deteccdo, no
entanto, logo demonstraram niveis muito baixos de sensibilidade (QUEIROZ, 2012).
Por outro lado, a elevada especificidade da deteccdo de antigenos circulantes,
constitui a principal vantagem deste teste (RABELLO et al., 2008).

J& o dipstick demonstrou uma grande oscilacdo nos niveis de sensibilidade,
atingindo 56%, 89% e 94% de sensibilidade, respectivamente (ASHTON et al., 2011;
COULIBALY et al.,, 2011; SHANE et al.,, 2011) em estudos realizados em areas
endémicas africanas. Por utilizar anticorpos monoclonais especificos para uma das
porcdes glicidicas do CCA, que divide epitopos com diversos outros microrganismos
e células humanas, o teste vem apresentando um numero significativo de resultados

falos-positivos relacionado com reagdes cruzadas (SHANE et al., 2011).

1.8.3 Diagndéstico parasitologico

Inimeras técnicas qualitativas encontram-se descritas na literatura cientifica.
Muitas ja ndo sao utilizadas para o diagnéstico da esquistossomose por ndo serem
consideradas adequadas e apresentarem baixa sensibilidade. Dentre estas,
podemos citar: 0s exames parasitolégicos utilizados sem qualquer preparacdo, as
técnicas de flutuacédo (Willis, 1921; Faust et al., 1939) e o método de centrifugacéo
(BLAGG et al., 1955).

Uma técnica qualitativa bastante conhecida e comumente utilizada € a de
sedimentacao espontanea de Lutz (Lutz, 1919) modificada por Hoffman et al. (1934),
gue apresenta consideravel indice de sensibilidade em pacientes com alta carga
parasitaria.

Quando importa dispor sobre a intensidade da infeccdo mediante a contagem

de ovos encontrados numa determinada quantidade de fezes, utilizam-se técnicas
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quantitativas como as de Bell, Stoll, SimGes Barbosa e Kato/Katz. Esta ultima
apresenta sensibilidade similar, ou melhor, do que as demais técnicas quantitativas.

O método de Bell (Bell, 1963) ndo tem sido utilizado com frequéncia, porque é
de execucdo pouco pratica. JA& o método de Simbes Barbosa (Simdes Barbosa,
1969) é relativamente simples e econémico para o diagnéstico da esquistossomose
mansoni. A desvantagem deste método é sua baixa sensibilidade e a variagdo do
volume do sedimento, o que prejudica o resultado quantitativo. Por isso tem pouca
validade em inquéritos epidemioldgicos.

O método de Stoll (Stoll; Hausheer, 1926) é til no diagndstico de infec¢des
humanas por S. mansoni, mas preferencialmente para quantificar infeccbes por
Ancilostomideos. Uma observacdo a ser feita a respeito deste método € que, a
estimativa de ovos/grama varia de acordo com a consisténcia das fezes usadas na
preparacao, além da necessidade do uso de fatores de corre¢cdo que devem ser
utilizados conforme a natureza das fezes.

A técnica de Kato e Miura, (1954), foi modificada por Katz et al., (1972) que
substituiram a pesagem das fezes com balanca por um cartdo com um orificio
central de 6 mm de diametro, definindo a quantidade de fezes a ser examinada.
Assim obtém-se uma amostra que, em média pesa 41,7 mg, com variacdes
compreendidas entre 42,5 e 45,4 mg. Estima-se que o0 parasito apresente uma
oviposicdo de aproximadamente 200 ovos/dia. Considerando que sdo eliminados
200g de fezes por dia, na menor carga parasitaria possivel (um casal de vermes)
seria eliminado um ovo por grama de fezes. Sabendo-se que a técnica Kato/Katz
examina em média 41,7 mg de fezes, a probabilidade de se detectar uma infeccéo
com apenas um casal de vermes pelo exame de uma sO lamina, seria de
aproximadamente de 1/24.

A limitacdo da baixa deteccdo de ovos pode ser superada em parte com a
utilizacdo de maior quantidade do material fecal a ser examinado ou com o aumento
do numero de amostras e também pelo aumento do nimero de laminas examinadas
por amostra. Entretanto, essas estratégias podem aumentar consideravelmente o0s
custos operacionais e dificultar a logistica nos programas de controle (TELES et al.,
2003).

Um método mais sensivel é o de eclosdo de miracidios, que consiste em um

dispositivo de incubacdo contendo um recipiente de coleta para deteccdo de
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miracidios que eclodem de uma suspenséo de fezes quando o paciente € positivo.
Embora a quantidade de material fecal examinada pelo método de eclosédo de
miracidios corresponda a 36 laminas de Kato/Katz, ele apresenta uma limitacéo,
uma vez que s6 pode ser utilizado com fezes frescas (JURBERG et al., 2008). Por
sua complexidade ndo encontra aplicacéo préatica no diagnoéstico da doenca.

Recentemente, duas novas técnicas foram propostas para o diagndstico da
esquistossomose mansoni: 0 Helmintex e o Gradiente salinico. O Helmintex
desenvolvido por Teixeira et al., (2007) € uma técnica altamente sensivel para
identificacdo de ovos de S. mansoni em grande quantidade de fezes. Nesta técnica,
30 gramas de fezes sdo processadas através de uma sequéncia de sedimentacao
espontanea, método de tamisgacdo e método de Ritchie (1948) e, em seguida, 0s
ovos sdo isolados através da interacdo com esferas paramagnéticas e visualizados
ao microscopio (TEIXEIRA et al., 2007).

A afinidade dos ovos pelas esferas paramagnéticas € devido a presenca do
ion Ferro (Fe), importante no metabolismo do Schistosoma. Espectroscopia por
energia dispersiva dos ovos de S. japonicum demonstrou que o ferro esta
incorporado na membrana do ovo (JONES et al., 2007).

Teixeira et al. (2007) mostraram que a sensibilidade desta técnica foi de
100%, quando a carga parasitaria era de 1,3 ovos por grama de fezes, decaindo
para 25% quando a carga parasitaria era de 0,1 ovo por grama de fezes. Ressalta-
se que estes resultados foram obtidos de amostras semeadas com ovos
recuperados de camundongos infectados por S. mansoni.

A Outra técnica é o Gradiente Salinico, que se baseia na diferenca de
concentracdes de solucdes salinicas, para recuperacdo em massa de ovos de S.
mansoni. Consiste em um dispositivo simples, que foi desenvolvido para facilitar a
deteccdo de ovos, sendo de baixo custo, sensivel, rapido e de facil execucéo
(COELHO et al.,, 2009). Resultados experimentais e resultados preliminares de
campo indicam que o Gradiente Salinico é mais sensivel do que 12 laminas de
Kato/Katz e sua inspecdo microscopica também é mais rapida e mais facil (COELHO
et al., 2009).

O Gradiente salinico faz uso de agua e cloreto de sodio, podendo ser

reutilizado varias vezes. Esta técnica estd em fase de aperfeicoamento, conforme
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recomendacgbes do relatério da OMS, para novas ferramentas de diagndstico para
esquistossomose (WHO, 2006).

Pinheiro (2010) avaliou estas duas novas técnicas parasitoldégicas e o0
Gradiente Salinico mostrou-se mais eficaz do que a técnica Kato/Katz na deteccéo
da esquistossomose mansoni. E o Helmintex ® mostrou ser mais eficaz do que, o
Kato/Katz e Gradiente Salinico, embora alguns casos ndo fossem concordantes por
todas as trés técnicas.

Outro técnica que se fundamenta no encontro de ovos do parasito, mas nos
tecidos, é a biopsia retal. No diagndstico pela bidpsia retal, fragmentos da mucosa
retal sdo retirados para exame microscopico e verificagdo da presenca de ovos. A
guantificacdo de ovos por grama de tecido examinado recebe o nome de oograma.

Trata-se de uma técnica invasiva e desconfortavel para o paciente. Ha ainda,
a dependéncia de pessoal treinado, requerer um instrumental mais sofisticado e ser
realizado em ambiente hospitalar (BRASIL, 1998). Apesar de nao indicada para
utilizacao na rotina, a biépsia retal pode ser Gtil em casos suspeitos, na presenca de

repetidos exames parasitologicos de fezes negativos (BRASIL, 2005).
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2 JUSTIFICATIVA

Embora a morbidade e mortalidade da infeccdo com Schistosoma mansoni
terem sido reduzidas, a transmissdo continua quase inalterada (CONCEICAO;
COURA, 2012). Isto € confirmado pela expanséo territorial da doenca. Além de
fatores, como a migracdo e a falta de saneamento basico; a falta de eficicia na
triagem diagnostica indica que a vigilancia e o controle da esquistossomose em
areas com baixa prevaléncia continuam problematicos (ENK et al., 2008a).

Nesse contexto, a mesorregiao Sul/Sudoeste de Minas Gerais apresenta
caracteristicas que podem favorecer o estabelecimento de focos de transmisséo da
esquistossomose. Destaca-se a ampla rede de drenagem representada pela represa
de Furnas, a presenca do molusco transmissor, caramujos do género Biomphalaria
(SOUZA et al., 2001; SIQUEIRA, comunicagao pessoal; CARVALHO et al., 1985;
GUIMARAES et al., 1993; CARVALHO et al., 1989) e as constantes correntes
migratorias de trabalhadores vindos de areas endémicas para a esquistossomose,
recrutados para trabalharem nas safras agricolas regionais.

Para fins diagndsticos, a técnica Kato/Katz € o procedimento
internacionalmente recomendado pela Organizacao mundial da Saude (WHO, 1994)
para deteccdo do S. mansoni. Entretanto, varios trabalhos confirmam que esta
técnica é ineficaz em detectar individuos positivos com baixa carga parasitaria e em
areas de baixa endemicidade (FELDMEIER; POGGENSEE, 1993; KONGS et al.,
2001). Devido a essa dificuldade, urge a necessidade do aperfeicoamento dos
métodos atuais e mesmo a criacdo de novos métodos de diagnodstico (BRASIL,
1998).

Assim, o presente estudo justifica-se pela procura de metodologias mais
efetivas, mais seguras e de baixo custo a fim de auxiliar no controle da doenga e
evitar o0 estabelecimento de focos de transmissdo da esquistossomose na

mesorregido Sul/Sudoeste de Minas Gerais.



36

3 OBJETIVOS

3.1 Objetivo Geral

Avaliar comparativamente quatro metodologias parasitolégicas de fezes no

diagnostico da esquistossomose mansoni.

3.2 Objetivos Especificos

Analisar a positividade da esquistossomose mansoni nos migrantes de trés
municipios sob jurisdicdo da Superintendéncia Regional de Saude de Alfenas-MG.

Analisar a positividade das parasitoses intestinais nos migrantes.

Avaliar as diferencas de efetividade entre as metodologias parasitologicas
realizadas, utilizando a técnica Kato/Katz como exame referéncia.

Avaliar as diferencas de custo e de seguranca das metodologias
parasitoldgicas realizadas.

Selecionar dentre as metodologias parasitolégicas estudadas a de melhor
custo-efetividade para o diagndstico da esquistossomose mansoni e demais
parasitoses intestinais.
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4 CONSIDERACOES ETICAS

O estudo foi aprovado pelo Comité Nacional de Etica em Pesquisa
(07010713.6.0000.5142). Foi apresentado e explicado aos participantes e todos
foram esclarecidos quanto ao objetivo do estudo e assinaram o Termo de

Consentimento Livre e Esclarecido como exigido pelo CONEP (APENDICE).
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5 MATERIAL E METODOS

O presente estudo foi desenvolvido em parceria com a Superintendéncia
Regional de Saude de Alfenas (SRS Alfenas) e com as Secretarias Municipais de

Saude dos respectivos municipios sob jurisdicdo da SRS Alfenas.

5.1 Caracterizacdo das amostras

A mesorregido Sul/Sudoeste de Minas Gerais é composta por 146 municipios,
formados por pequenas cidades, e uma area consideravel inundada pelo Lago de
Furnas. A economia desta mesorregido se baseia em atividades voltadas para a
agricultura e pecuéria, sendo assim, um grande numero de migrantes de outras
regibes do estado e do pais sdo contratados para trabalharem durante as safras de
café e de cana de acglcar nas fazendas dos municipios.

A SRS Alfenas é composta por 26 municipios, totalizando uma populacéo de
460.477 habitantes. O trabalho desenvolvido neste estudo foi ofertado a todos os
municipios da SRS Alfenas. Entretanto, apenas trés municipios, Arceburgo, Botelhos
e Campos Gerais, demonstraram interesse em aderir e participar do estudo, os quais
apresentam um alto indice de migracdo de individuos de &areas endémicas para
esquistossomose mansoni, ha época das safras agricolas.

Todos os migrantes, contratados para trabalhar temporariamente nas safras
agricolas, dos municipios de Arceburgo, Botelhos e Campos Gerais, contatados pelo
Servico de Vigilancia Epidemioldgica por meio dos Agentes Comunitarios de Saude,
foram convidados a participar do estudo e, todos os interessados que realizaram o
exame parasitologico de fezes foram incluidos neste estudo.

Participaram do estudo 442 migrantes dentre o0s quais, também estdo
incluidos criancas maiores de dois anos de idade e adolescentes sob
responsabilidade dos respectivos trabalhadores. Do total de participantes, 256 séo
homens e 186 sdo mulheres, com faixa etaria entre 2 e 89 anos. Estes individuos
sao provenientes dos estados da Bahia, Paraiba, Pernambuco, Maranh&o, Norte e
Nordeste de Minas Gerais.
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5.2 Coleta de amostras

As coletas das amostras de fezes para este levantamento epidemiol6gico
ocorreram de agosto de 2012 a setembro de 2013.

Apés o cadastramento dos migrantes interessados em participar do estudo
foram realizadas, semanalmente, pelos agentes de salde e participantes do estudo,
visitas domiciliares para as orientacdes necessarias para a colheita da amostra
fecal. Para cada individuo foi entregue um pote plastico ja identificado com o nome e
uma espatula de madeira tipo abaixador de lingua para facilitar a colheita dos
fragmentos fecais e acondicionamento da amostra no pote. Nesta oportunidade era
repassada a orientacdo para a colheita de cinco ou seis fragmentos fecais do
tamanho de uma azeitona, observando para retira-los das extremidades, laterais,
superficie e centro do bolo fecal e ja determinada a data da proxima visita para a
entrega das amostras fecais coletadas.

As amostras fecais eram enviadas pelos funcionarios do servico de Vigilancia
Epidemiolégica dos municipios para a Universidade Federal de Alfenas e
processadas nos laboratorios de ensino, pesquisa e extensdo das disciplinas
Parasitologia Basica do Instituto de Ciéncias Biomédicas e Parasitologia Clinica do
Departamento de Analises Clinicas e Toxicolégicas da Faculdade de Farmécia.

5.3 Exames parasitologicos

As amostras fecais foram processadas por quatro metodologias
parasitologicas. Foi coletada 1 amostra fecal de cada individuo e para cada amostra
foram preparadas 2 laminas para cada metodologia, as quais foram submetidas ao

exame microscopico utilizando objetiva 10X ou 40X quando necessario.

5.3.1 Técnica de Kato/Katz

A técnica de Kato (Kato e Miura, 1954) modificada por Katz et al. (1972)
caracteriza-se por ser qualitativa e quantitativa. Esta técnica foi realizada utilizando o
Kit Helm-test® produzido pelo Instituto de Tecnologia em Imunobioldgicos (Bio-

Mangunihos/Fiocruz).
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Resumidamente, coloca-se a amostra fecal sobre o papel absorvente e em
seguida comprime-se a tela de nailon sobre as fezes, fazendo com que parte passe
através das malhas. As fezes que passam através das malhas séo transferidas para
o orificio do cartdo, colocado sobre a lamina. Depois de encher o orificio central,
remove-se com cuidado o cartdo, coloca-se uma laminula de celofane, previamente
embebida em solugdo de verde-malaquita sobre as fezes. Inverte-se e pressiona a
lamina sobre o papel absorvente. ApOs este procedimento, deixa-se a preparacao
em repouso (clarificacdo) durante 30 minutos a 34-40°C, ou a temperatura ambiente

por 1-2 horas e em seguida, examina-se a preparacdo ao microscopio. (FIGURA 8).

Figura 8 — Processamento das amostras pela técnica Kato/Katz.

5.3.2 Técnica de Sedimentacdo Espontanea

A técnica de sedimentagdo espontanea de Lutz (Lutz, 1919) modificada por
Hoffman et al. (1934), se baseia na sedimentagao dos ovos.

Resumidamente, fezes coletadas de varias partes do bolo fecal, séo
colocadas em um frasco de Borrel ou Becker adicionando-se agua corrente e
mistura-se vigorosamente. Em seguida a suspensao contendo as fezes, é filtrada
através de gaze dobrada 4 vezes, e recolhida em célice de sedimentacao. Adiciona-
se agua corrente até completar aproximadamente 3/4 do volume do copo célice e
deixa-se a suspensdo em repouso durante 1 a 2 horas. Descarta-se o liquido

cuidadosamente sem levantar ou perder o sedimento. Acrescenta- se mais agua até
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completar o volume anterior e deixa a suspensao em repouso por mais 60 minutos.
Com uma pipeta capilar, coleta-se uma pequena porcado do sedimento na camada
inferior, depositando sobre uma lamina e em seguida examina-se ao microscopio.
(FIGURA 9).

Figura 9 - Processamento das amostras pela técnica de sedimentagdo espontanea.

5.3.3 Kit Midi Parasep®

O Kit Midi Parasep® (Diasys Europe Ltd) é composto de um tubo em
polipropileno com fundo conico, dividido em uma camara de mistura e um cone de
sedimentacao.

Resumidamente a preparacao ocorre, com a adicdo de formaldeido e acetato
e etila a camara de mistura. Em seguida recolhe-se a amostra fecal no tubo e
rosqueia-se a unidade com o cone de sedimentagdo. Agita-se no vortex para fazer a
emulsdo com o cone de sedimentagdo apontado para cima. Inverte-se o sistema e
centrifuga-se a 1000 g por 3 minutos. Apds centrifugacdo, desenrosca-se e
descarta-se a camara de mistura, retira-se a fase gordurosa, decanta-se o liquido
sobrenadante do sedimento e transfere-se o sedimento para visualizacdo (FIGURA
10).
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Figura 10 - Processamento das amostras pelo Kit Midi Parasep®.

5.3.4 kit Paratest®

O Kit Paratest® (Diagnostek) é constituido de um frasco plastico com tampa
dotada de uma membrana filtrante com poros de aproximadamente 266 um, que
retém grande quantidade de detritos e residuos do bolo fecal deixando passar
formas parasitarias que podem ser identificadas por microscopia. O frasco do Kit
Paratest® apresenta um liquido diluente/conservante com volume de 7 mL de
solucdo de Formalina a 5%, tamponada com tampao fosfato de sédio em pH 7,0. O
exame consiste, basicamente, na diluicdo de fezes nessa solucdo, e da suspensao
obtida, uma pequena fragcéo € gotejada em lamina e examinada ao microscopio
(FIGURA 11).
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Figura 11 - Processamento das amostras pelo Kit Paratest®.

5.4 Andlise estatistica

As proporcdes de exames positivos entre as quatro metodologias analisadas
foram comparadas por meio de um teste Qui-quadrado, a 5% de significancia, tanto
para 0 Schistosoma mansoni quanto para o total de outros parasitos intestinais
diagnosticados.

Todas as analises foram realizadas utilizando o software R (R CORE TEAM,
2012).

5.4.1 Taxa de Positividade

A positividade da esquistossomose e demais parasitoses entre 0s migrantes
gue participaram do estudo foi calculada pelo nimero de exames positivos obtidos
por cada metodologia, dividido pelo niumero total de exames realizados.
5.4.2 Intensidade de infeccéo

A intensidade de infeccao foi calculada em ovos por grama de fezes (opg). A

carga parasitaria individual foi determinada pela média aritmética do nimero de ovos
de S. mansoni por grama de fezes.
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A carga parasitaria da populagdo foi determinada pela média geométrica do
namero de ovos de S. mansoni por grama de fezes.

A intensidade de infeccdo, calculada apenas para a técnica de Kato/Katz, foi
obtida pela soma do numero de ovos encontrados nas 2 laminas. Este valor foi
multiplicado por 24 e divido por 2. Isto porque cada lamina de Kato/Katz tem
capacidade para 41,7 mg (41,7 x 24 = 1000 mg ou 1 grama).

Quanto a intensidade de infeccdo os casos foram classificados em: baixa
intensidade (1-99 opg), moderada intensidade (100-399 opg) e alta intensidade (=
400 opg) (WHO, 2002).

5.4.3 Exame referéncia

Para a esquistossomose mansoni, a técnica Kato/Katz foi utilizada como
exame referéncia na avaliacdo das demais metodologias parasitologicas.

Para as parasitoses intestinais foi utilizado o “Padrao Ouro”, determinado pela
unido dos resultados positivos obtidos pelas quatro metodologias parasitolégicas
(ENK et al.2008b; SIQUEIRA, 2011b).

5.4.4 Concordancia diagndstica

O grau de concordancia entre as metodologias diagnésticas utilizadas foi
determinado pelo coeficiente kapa. O kapa de Cohen é uma medida de
concordancia que relaciona a proporcdo de concordancias observadas com as
esperadas pelo acaso. E dado pelo quociente entre a proporcdo de concordancia
observada, menos a proporcdo de concordancia esperada pelo acaso e a
concordancia maxima (1), menos a concordancia esperada pelo acaso. A equacéo

para K é:

o Pr(a) — Pr(e)
| 1 — Pr(e)

onde Pr (a) é a concordancia observada e Pr (e) é a concordancia esperada. Para

avaliar os valores de Kapa, Landis e Koch (1977) sugeriram a seguinte escala
(TABELA 1).
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Tabela 1 - Niveis de concordancia do indice Kapa.

Valores de Kapa: Concordancia
<0 nenhuma

0,00 a 0,20 pobre
0,21a0,40 razoavel

0,41 a0,60 moderada
0,61a0,80 substancial
0,81 a1,00 quase perfeita

Fonte: LANDIS E KOCH, 1977.

5.4.5 Custo-efetividade

Paradmetros como custo e efetividade foram avaliados, no sentido de
selecionar a metodologia de melhor custo-efetividade como uma das estratégias de
controle a serem implementadas na area de estudo.

Estes parametros foram definidos como sendo:

a) Custo - valor monetario dispendido para aquisicdo de material de consumo
necessario para a realizacao de um teste diagnostico.

Para a técnica Kato/Katz e para os Kits Midi Parasep® e Paratest® o custo foi
o valor de compra estipulado pelos fornecedores. J4 para a técnica de sedimentacao
espontanea, o custo foi o valor gasto para aquisicdo dos Kits dividido pelo nimero
total de exames realizados com estes Kits.

b) Efetividade - é a capacidade das metodologias atingirem os resultados

pretendidos, ou seja, detectar 0s casos positivos;

5.4.6 Grau de exposicao

E o tempo de exposicdo a agentes potencialmente infecciosos durante o
processamento da amostra biologica e execucao dos procedimentos técnicos para a
realizagdo do exame parasitologico.

Para categorizar os graus de exposicao ao material fecal foi utilizado um
simbolo (TABELA 2).



Tabela 2 - Categorias de grau de exposi¢do ao material fecal.
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Grau de exposicao

++

+++

Baixo (até 1 minuto)
Médio (de 1 a 3 minutos)

Alto (acima de 3 minutos)
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6 RESULTADOS

6.1 Positividade da esquistossomose

A taxa de positividade da esquistossomose mansoni obtida pela técnica
Kato/Katz foi de 1,8%. Pela técnica de sedimentacdo espontédnea e pelo Kit
Paratest® foi detectada uma positividade de 0,45%. Ja a taxa de positividade obtida
pelo Kit Midi Parasep® foi de 0,23% (TABELA 3).

Tabela 3 - Taxas de positividade da esquistossomose mansoni detectadas pelas quatro metodologias
parasitologicas.

Metodologia Positividade (%)
Kato/Katz 1,82
Sedimentacado espontanea 0,45"
Midi Parasep® 0,23°
Paratest® 0,45°

a,b Taxas de positividade seguidas de mesma letra ndo diferem entre si a 5% de significancia.

Para verificar a igualdade entre as propor¢des de exames positivos, foi feito o
teste Qui-quadrado. Constatou-se que as proporcdes sao estatisticamente diferentes
(p<0,01).

6.2 Intensidade de infeccao

A carga parasitaria da populacao foi de 28 opg sendo considerada uma carga
parasitaria baixa (1-99 opg).

A distribuicdo dos participantes segundo a carga parasitaria foi de: 7
individuos com carga parasitaria baixa (1-99 opg) e 1 individuo com carga
parasitaria  moderada com 264 opg. Todos o0s pacientes positivos para
esquistossomose mansoni foram tratados com praziquantel na dosagem de
50mg/kg. Dos 8 individuos positivos 4 (2,15%) eram do género feminino e 4 (1,56
%) do género masculino indicando que a infeccdo com esquistossomose mansoni
nesta populacdo ndo esta relacionada com o género, ndo havendo predominancia

de um género sobre o outro para o risco de infeccéo.
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6.3 Concordancia das metodologias diagndsticas com o “Exame referéncia”

Foi utilizado o indice Kapa para verificar a concordancia entres as
metodologias diagndsticas.

A técnica de sedimentacdo espontanea e o Kit Paratest® detectaram 2
individuos positivos para S. mansoni. Estes dois individuos foram os mesmos
detectados por ambas as metodologias. A técnica de sedimentacdo espontanea e o
Paratest® nao detectaram 6 individuos positivos detectados pelo “Exame referéncia”
(TABELAS 4 e 5).

Tabela 4 - Comparagdo entre a técnica de sedimentacdo espontanea e o “Exame referéncia” no
diagndstico da esquistossomose mansoni.

“Exame referéncia”

Sedimentacéo Positivo Negativo

espontanea

Positivo 2 0 2
Negativo 6 434 440
Total 8 434 442

Indice Kapa: 0,4

Tabela 5 - Comparagcdo entre o Kit Paratest® e o “Exame referéncia” no diagnostico da
esquistossomose mansoni.

“Exame referéncia”

Paratest® Positivo Negativo

Positivo 2 0 2
Negativo 6 434 440
Total 8 434 442

indice Kapa: 0,4

O kit Midi Parasep® detectou 1 individuo infectado por S. mansoni. Esta
infeccdo foi a mesma detectada pelas demais metodologias. O Midi Parasep® néao

detectou 7 individuos positivos detectados pelo “Exame referéncia” (TABELA 6).
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Tabela 6 - Comparacdo entre o Kit Midi Parasep® e o “Exame referéncia” no diagnostico da
esquistossomose mansoni.

“Exame referéncia”

Midi Parasep® Positivo Negativo

Positivo 1 0 1
Negativo 7 434 441
Total 8 434 442

indice Kapa: 0,20

De acordo com estes resultados, a técnica de sedimentacdo espontanea e o
Kit Paratest® apresentaram uma concordancia razoavel com o “Exame referéncia”.
Ja o Kit Midi Parasep® apresentou uma concordancia pobre com o “Exame
referéncia” (TABELA 7).

Tabela 7 - Concordancia diagnéstica das diferentes metodologias em relagdo ao “Exame referéncia”,
utilizando o indice kapa.

Metodologia indice K Classificacéo K
Sedimentacdo espontanea 0,40 razoavel
MidiParasep® 0,20 pobre
Paratest® 0,40 razoavel

6.4 Andlise de Custo-efetividade

O custo unitario do exame parasitolégico de fezes para cada metodologia &

apresentado na Tabela 8 (Orcamentos obtidos em maio de 2012).

Tabela 8 - Custo de material de consumo utilizado para realizacdo do exame parasitolégico de fezes.

Metodologia Custo unitério (R$)
Kato/Katz 0,82*
Sedimentacdo espontanea 0,48*
Midi Parasep® 3,10%
Paratest® 1,65*

* Sem incluir os custos operacionais: treinamento de pessoal, mao-de-obra da categoria profissional, frascos de coleta e
microscopios.
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A realizacdo do diagnéstico parasitologico, pela técnica Kato/Katz e pelos Kits
Midi Parasep® e Paratest® exige o uso de reagentes e outros materiais de
consumo, que também néo foram incluidos na composicdo do custo unitario do
exame. Ja a técnica de sedimentacdo espontanea é um procedimento simples, que
se baseia na sedimentacdo em 4gua sem a necessidade de reagentes. Para calcular
0 custo de um exame diagnostico pela técnica de sedimentacdo espontanea foi
considerado o valor gasto para aquisicdo de 200 kits. A cotacéao feita para 1 Kit (1
calice de vidro, 1 funil de vidro, 1 tamis) foi de R$ 24,00. Estimou-se que com 200
Kits sdo realizados 10.000 exames parasitolégicos. Assim, o total dispendido para
aquisicao de 200 Kits foi dividido pelo total de exames realizados, obtendo-se assim

0 custo de cada exame.

6.5 Avaliacdo do Grau de exposicéao

Analisando o Grau de exposicdo sobre a Otica da interacdo do manipulador
com o material biolégico, ou seja, o tempo de exposicdo/contato do analista com a
amostra bioldgica, a técnica de sedimentacdo espontédnea € a que apresenta maior
risco de contaminacdo com as formas infectantes dos parasitos, aqueles que
trabalham em laboratérios clinicos, seguida pela técnica Kato/Katz e pelos Kits Midi
Parasep® e Paratest® (TABELA 9).

Tabela 9 - Graus de exposicao ao material fecal.

Metodologia Grau de exposicéo
Kato/Katz ++
Sedimentacdo espontanea +++
Midi Parasep® +
Paratest® +

6.6 Positividade das parasitoses intestinais

Pelo “Padrao Ouro”, foram encontrados 97 (21,9%) individuos parasitados
(TABELA 10).
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Tabela 10 - Taxas de positividade das parasitoses intestinais detectadas pelas quatro metodologias
parasitologicas.

Metodologia Positividade (%)
Kato/Katz 5,28
Sedimentacdo espontanea 19,5°
Midi Parasep® 17,6°
Paratest® 18,3°
“Padrao Ouro” 21,9

a,b Taxas de positividade seguidas de mesma letra nédo diferem entre si a 5% de significancia.

Por meio do teste Qui-quadrado verificou-se que houve diferenca
estatisticamente significativa entre as propor¢cdes exames positivos (p<0,01)
(TABELA 10).

A proporcdo de deteccdo de individuos positivos pela técnica Kato/Katz
(5,2%) foi significativamente menor (p<0,01) que a propor¢cdo de deteccdo pela
técnica de sedimentacdo espontanea e pelos Kits Midi Parasep® e Paratest®. A
técnica de sedimentacdo espontanea detectou 19,5% de exames positivos. O Kit
Midi Parasep® detectou 17,6% e pelo Paratest® 18,3% dos exames foram positivos.

A técnica Kato/Katz detectou o maior nimero de exames positivos em todas
as infec¢Bes helminticas, exceto para Hymenolepis nana e Strongyloides stercoralis.
A técnica de sedimentacdo espontdnea detectou um maior nimero de exames
positivos para 0s protozoarios intestinais, Entamoeba histolytica e Giardia lamblia.
Os Kits Midi Parasep® e Paratest® falharam em detectar cistos, ovos de helmintos

bem como larvas de S. stercoralis (TABELA 11).
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Tabela 11 - Comparacéo da taxa de positividade de acordo com a metodologia diagnostica, em 442
amostras fecais de migrantes de Arceburgo, Botelhos e Campos Gerais, Minas Gerais.

Kato/Katz Sedimentacé&o Midi Paratest®

(%) espontanea Parasep® (%)
Parasito (%) (%)
Endolimax nana* NA 0,23 0,23 0,23
Entamoeba coli* NA 12,4 11,9 11,5
Entamoeba histolytica NA 0,45 0,23 0,45
Giardia lamblia NA 4,52 4,30 3,85
Ancylostomatidae 0,90 0,90 0,68 0,90
Ascaris lumbricoides 0,45 0,45 0,23 0,45
Enterobius vermicularis 0,45 0,23 0,00 0,23
Hymenolepis nana 0,23 0,45 0,45 0,45
Schistosoma mansoni 1,81 0,45 0,23 0,45
Strongyloides stercoralis NA 0,45 0,45 0,90
Taenia sp. 0,45 0,45 0,45 0,45
Trichuris trichiura 1,36 0,90 0,68 0,90

* Comensais.
NA: N&o aplicavel.
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7 DISCUSSAO

O perfil da esquistossomose no Brasil mudou ao longo de décadas de
programas de controle. Apesar do tratamento eficaz e da consequente reducdo na
mortalidade e na morbidade, a doenca expandiu-se geograficamente (ENK, 2007). A
doenca continua a ser um problema de saude publica no Brasil tendo em vista o seu
potencial de expanséao (CARDIM et al., 2011).

Sabe-se que trés condi¢cbes sdo indispensaveis para a disseminacdo da
esquistossomose: falta de infraestrutura sanitaria, presenca de hospedeiros
intermediarios susceptiveis e a migracdo de individuos parasitados. Associa-se a
isto, o problema da falta de sucesso diagndéstico devido a baixa sensibilidade
apresentada pelas metodologias disponiveis (DE VLAS E GRYSSELS, 1992;
ENGELS et al., 1996.; KONGS et al.,, 2001). Dai a importancia do diagndstico
coproparasitolégico para identificacdo dos casos positivos.

Para o diagnéstico parasitologico de fezes, a técnica Kato/Katz é atualmente
a mais utilizada porque € uma técnica quantitativa, relativamente simples, rapida e
de baixo custo. Entretanto, é cientificamente conhecido e bem documentado que a
técnica Kato/Katz € pouco efetiva para a deteccao de individuos positivos com baixa
carga parasitaria (FELDMEIER; POGGENSEE, 1993; KONGS et al.,, 2001). Esta
técnica é ainda menos efetiva para o diagndstico da esquistossomose mansoni,
guando se analisa uma lamina de uma Unica amostra.

Em nosso estudo, com duas laminas do “exame referéncia”’, a técnica
Kato/Katz, detectamos uma positividade de 1,8%, sendo que em 4 pacientes foi
encontrado apenas um ovo de S. mansoni. Nossos resultados confirmam que a
prevaléncia obtida com uma Unica lamina de Kato/Katz tem sido significativamente
subestimada, principalmente em areas de baixa endemicidade.

E possivel melhorar a sensibilidade da técnica Kato/Katz aumentando a
guantidade de material fecal examinado (aumentando o nimero de amostras) e/ou
aumentado o numero de laminas examinadas.

Um maior numero de positivos foi detectado com o aumento do nimero de
laminas de uma para trés, a partir de uma Unica amostra de fezes por Berhe et al.,
2004, Enk et al., 2008b, Pinheiro et al., 2010 e Carneiro et al., 2012.
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Entretanto, h4 um consenso geral que o numero de positivos detectados é
maior com o aumento do numero de amostras, do que com 0 aumento do nimero de
laminas examinadas de uma Unica amostra (RABELLO et al., 1992; YU et al., 1998;
ENK et al., 2008b; LIN et al., 2008; SIQUEIRA et al., 2011a). Isto ocorre devido a
variagao de ovos nas fezes ser maior entre dias diferentes do que entre |laminas de
uma mesma amostra, indicando que o exame de fezes obtido de amostras de
multiplos dias seria ideal para se estimar a prevaléncia com maior acuracia
(UTZINGER et al., 2001).

Frente a baixa sensibilidade da técnica Kato/Katz tem-se buscado técnicas
diagnésticas alternativas que combinem altas taxas de sensibilidade, com baixo
custo e com menores riscos de infeccdo ao profissional de laboratorio.

Dessa demanda, surgem os Kits comerciais, com objetivo de diminuir os
riscos de infeccdo, evitar a utilizacdo de utensilios (vidrarias) na etapa de
processamento, economizar espaco fisico do laboratério, bem como aumentar a
praticidade e rapidez do diagnéstico, ou seja, otimizar todo o processo diagndstico
laboratorial.

A técnica Kato/Katz tem sido utilizada como referéncia na avaliagdo de outras
metodologias diagndsticas (LIN et al., 2008). Neste estudo trés metodologias
diagnosticas (a técnica de sedimentacdo espontanea, o Kit Midi Parasep® e
Paratest®), foram avaliadas utilizando a técnica Kato/Katz como referéncia.

Dentre as técnicas qualitativas, a técnica de sedimentacdo espontanea de
Lutz (LUTZ, 1919) aperfeicoada por HOFFMAN et al. (1934), é a mais comumente
empregada na rede publica de salude e no dia-a-dia dos laboratérios (BRASIL,
1998), visto que possui baixa complexidade e baixo custo de execucéo.

O Kit Midi Parasep® concentrador de parasitos fecais, é um sistema fechado
que emprega o principio da técnica de sedimentacdo formol-éter de Ridley-Allen
(SAEZ et al., 2011). Ja o Kit Paratest® € um sistema, cujo principio € o mesmo da
sedimentacdo esponténea. Este Kit foi escolhido pela Organizagdo Mundial da
Saude como uma das tecnologias diagndésticas mais inovadoras existentes no
mercado mundial. Poucos trabalhos mencionam o uso desses novos Kits no
diagndéstico da esquistossomose mansoni.

Em nosso estudo, o Kit Paratest® detectou apenas 2 individuos com

esquistossomose mansoni. A deteccdo destes positivos demonstram uma
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significativa subestimagdo da doenca em 4 vezes pelo Paratest®. Uma baixa
positividade para S. mansoni também foi encontrada por Pereira et al. (2008) em
estudo realizado com criancas de Campos dos Goytacazes-RJ. Outros estudos
realizados por Brandelli et al. (2011) e Gongalves et al. (2014) utilizando este mesmo
Kit, ndo demonstraram a presenca de ovos de S. mansoni nos exames realizados.

Inicialmente proposta para o diagndstico da esquistossomose mansoni, a
técnica de sedimentacdo espontanea falhou em detectar ovos de S. mansoni. Varios
trabalhos confirmam a menor efetividade desta técnica em detectar ovos de S.
mansoni (COURA; CONCEICAO, 1974; CHAVES et al., 1979; SANTOS et al., 2005;
DE CARVALHO et al.,, 2012). Nestes trabalhos a taxa de positividade para S.
mansoni foi 2 vezes maior na técnica Kato/Katz, quando comparado a técnica de
sedimentacdo espontanea. Nosso estudo, demonstrou situacdo semelhante a
encontrada por aqueles autores, com a técnica Kato/Katz revelando 4 vezes mais
casos de S. mansoni que a técnica de sedimentacdo espontanea.

O desempenho do Midi Parasep® foi inferior as demais metodologias. Este Kit
detectou apenas um exame positivo para esquistossomose mansoni. Estudo
realizado por Lier et al. (2009) demonstrou que o Midi Parasep® néo oferece
vantagem em comparacdo a técnica Kato/Katz em infec¢gbes de baixa intensidade
por S. japonicum.

A menor efetividade da técnica de sedimentacédo espontanea e dos Kits Midi
Parasep® e Paratest® pode ser comprovada pelo grau de concordancia diagnostica.
A concordancia destas metodologias com a técnica Kato/Katz (exame referéncia) foi
razoavel para a técnica de sedimentacdo espontanea e Paratest® e pobre para o
Midi Parasep®. A baixa concordancia encontrada para o diagndstico de S. mansoni
€ explicada pelo fato de que as trés metodologias detectaram menos casos positivos
do que a técnica Kato/Katz, confirmando-se assim o Kato/Katz o melhor teste para a
deteccao do referido parasito.

Além de revelar casos positivos nao identificados pelas demais metodologias,
a técnica Kato/Katz apresenta um baixo custo para realizar o exame de fezes, cerca
de R$ 0,82/exame. O custo estimado para realizar o exame de fezes pela técnica de
sedimentacdo espontanea e pelos Kits Midi Parasep® e Paratest® séo

respectivamente, R$ 0,48/exame, R$ 3,10/exame e R$ 1,65/exame.
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Assim como nos outros laboratorios relacionados a area da saude, nos
laboratérios de parasitologia a atitude do profissional concentra-se no principio
basico da biosseguranca — a prevencdo. Em um laboratorio de parasitologia os
profissionais manipulam diferentes agentes bioldgicos potencialmente infecciosos e,
portanto, € indispensavel que tal ambiente seja controlado (DE CARLI, 2007). O
processamento laboratorial das amostras fecais € uma, dentre as etapas realizadas
em um laboratério de parasitologia, mais propensas a contaminacdo dos
profissionais de laboratorio.

Neste estudo todas as condi¢bes de seguranca para minimizacdo de riscos,
tais como o uso de equipamentos de protecdo individual (EPI), adocdo de
procedimentos e o cumprimento das Boas Praticas de Laboratorio, foram seguidas.

Entretanto, valemo-nos do tempo de exposi¢do do profissional de laboratério
ao material fecal, para determinarmos a metodologia que oferece maiores riscos de
contaminagao.

Nas técnicas de sedimentacdo espontanea e Kato/Katz o grau de exposicéo
ao material biolégico é maior do que nos Kits Midi Parasep® e Paratest®. Nas
técnicas, durante as etapas de processamento do material fecal ndo ha vedacao,
ficando o profissional de laboratério exposto as fezes. Nos Kits a exposi¢cdo ao
material fecal € menor. Neles faz-se a insercdo do material fecal no frasco ou tubo,
seguido da vedacdo com tampas de rosca para reduzir o risco de exposicdo ao
material biolégico.

Em relacdo as parasitoses intestinais, a menor positividade obtida pela
técnica Kato/Katz € explicada pelo fato da técnica ndo ser adequada a deteccéo de
cistos de protozoarios, larvas de helmintos, baixa carga de ovos ou ovos de casca
fina, como os de ancilostomideos (KONGS et al., 2001).

Apesar disso, a técnica Kato/Katz detectou o maior nimero de exames
positivos em todas as infec¢gOes causadas por helmintos, exceto para Hymenolepis
nana e Strongyloides stercoralis. A menor efetividade da técnica kato/Katz em
diagnosticar H. nana foi também confirmada por Steinmann et al. (2012).

Na técnica Kato/Katz preconiza-se que a analise da lamina seja feita
imediatamente ap0s a sua preparacao para a identificacdo de Ancilostomideos e de
H. nana, pois apods certo periodo os ovos tornam-se dificeis de serem reconhecidos
(CHAVES et al.,, 1979; ROCHA, 2011). Estudo comparativo realizado por De
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Carvalho et al., (2012), demonstrou que a técnica Kato/Katz apresentou as maiores
taxas de positividade para deteccdo de helmintos dentre cinco métodos
coproparasitolégicos estudados. Entretanto, apresentou a menor taxa de
positividade para Ancilostomideos dentre os cinco métodos.

Os dados obtidos em nosso estudo diferem dos encontrados por Santos et al.
(2005), que compararam a técnica de sedimentacdo espontanea com a técnica
Kato/Katz para o diagnostico de helmintoses intestinais. No estudo de Santos et al.
(2005) a técnica de sedimentacéo espontanea foi mais efetiva em detectar casos de
Trichuris trichiura e Enterobius vermicularis. Ja& em nosso estudo, a técnica
Kato/Katz € que foi mais efetiva na deteccéo dos referidos parasitos.

Resultados apresentados por Funk et al. (2013) indicam melhor desempenho
da técnica Kato/Katz, em relacdo ao Midi Parasep® no diagnostico de
Ancilostomideos e de T. trichiura. Isto corrobora nosso estudo, onde as prevaléncias
para ambos parasitos no Midi Parasep® foi de 0,68%, enquanto, na técnica
Kato/Katz as prevaléncias para Ancylostomatidae e T. trichiura foram 0,9% e 1,36%,
respectivamente. Neste mesmo estudo o Midi Parasep® apresentou melhor
desempenho na deteccéo de Ascaris lumbricoides. Diferentemente de nosso estudo
onde, o desempenho da técnica Kato/Katz foi melhor que o do Kit Midi Parasep® no
diagnéstico de A. lumbricoides.

Brandelli et al. (2011) avaliaram comparativamente a técnica de sedimentacéo
espontanea e o Kit Paratest®. Neste estudo, o Paratest® ndo detectou ovos de T.
trichiura e nem larvas de S. stercoralis. Em contrapartida, nossos dados mostram
que o Paratest® apresentou o melhor resultado na deteccdo de larvas de S.
stercoralis. Além disso, o Paratest® apresentou a menor efetividade na deteccédo do
protozoario parasito Giardia lamblia.

Diante dos resultados obtidos observamos que todas as metodologias
parasitologicas estudadas apresentam desvantagens sejam elas, operacionais,
financeiras, ou relacionadas as caracteristicas intrinsecas dos testes (sensibilidade).

Entretanto, o diagndstico coproparasitolégico € uma das atividades de
controle preconizadas pelo PCE e atualmente é responsabilidade dos municipios

executarem estas atividades.
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Assim, a decisdo por qual metodologia diagndstica adotar dependera do
objetivo do programa, das condi¢Oes de infra-estrutura e recursos financeiros e da
realidade epidemiolégica da area (RABELLO et al., 2008).

Nesse ambito, a mesorregido sul/sudoeste de Minas Gerais caracteriza um
quadro que merece atencdo especial no que diz respeito ao controle da
esquistosomose. A regido importa méo-de-obra (Trabalhadores volantes) de areas
endémicas para esquistossomose mansoni, para trabalharem nas safras agricolas
(corte da cana-de-acucar e “panha” de café). Esse éxodo tem sido apontado como
um dos fatores responséveis pela expansao da esquistossomose (BARBOSA et al.,
2001) e pode vir a ser a causa da formacao de um quadro endémico na mesorregiao
sul/sudoeste de Minas Gerais.

Os trés municipios estudados recebem individuos originarios de areas
endémicas do Nordeste, principalmente da Bahia, Paraiba, Pernambuco, Maranhao,
assim como da porc¢ao setentrional do estado de Minas Gerais. Estes individuos sdo
vitimas, algumas vezes, do desenvolvimento de modelos excludentes de
industrializacdo e da expansao capitalista no campo e migram atraidos por melhores
condi¢des de vida.

A migracao destes individuos provoca um acréscimo na populacdo destas
cidades, que séo de pequeno porte, e a falta de estrutura nas cidades para receber
esta mao-de-obra migrante, ja apresenta indicios de um processo de marginalizacao
da populacdo com uma grande parcela dos individuos vivendo em condicbes
precérias nas periferias destes municipios, formando comunidades de migrantes nos
bairros periféricos.

Por outro lado, devido & sazonalidade das culturas de café e da cana de
acucar, muitos migrantes moram em alojamentos coletivos, em quartos ou casas
alugadas durante as safras. Durante a entressafra eles retornam aos locais de
origem e aqueles individuos que aqui foram tratados podem se reinfectar e retornar
na proxima safra infectados. Outro fato é que os casos que permanecem positivos
apos o tratamento mantém prevaléncias residuais, com os individuos fornecendo
ovos que podem dar inicio ao ciclo de transmisséao da doenca na area.

Apesar dos individuos serem de areas endémicas para a esquistossomose, a
intensidade da infeccdo da populacéo foi considerada baixa. Embora ndo pareca

relevante, do ovo eclode um miracidio e de um Unico miracidio podem ser originadas
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cerca de 300 mil cercérias (BRASIL, 1998). Considerando esta alta capacidade de
reproducdo do parasito, onde apenas um miracidio produz milhares de cercarias,
uma pequena porcado de fezes humanas contendo ovos do parasito que atinja um
corpo hidrico e contamine o hospedeiro intermediario, ja seria suficiente para instalar
um foco de transmisséo na area.

Tratando-se o0s trés municipios estudados de areas vulneraveis para a
instalacdo de focos de transmisséo do S. mansoni, e tendo em vista o objetivo de
evitar o estabelecimento destes focos, preconizamos, assim como o Ministério da
Saude (1998), o exame censitario de todos os migrantes, com a realizacdo de duas
laminas da metodologia de melhor custo-efetividade, a técnica Kato/Katz. A
combinacgéo da técnica Kato/Katz com diferentes metodologias (WILLCOX; COURA,
1991), pode ser estabelecida para um diagndstico mais efetivo das parasitoses
intestinais, podendo estas metodologias diagnosticar formas evolutivas incapazes de
serem detectadas pelo Kato/Katz (cistos e larvas), na tentativa de revelar resultados

mais préoximos da prevaléncia real.
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8 CONCLUSAO

Os resultados obtidos apontam uma baixa positividade da esquistossomose
mansoni nos migrantes.

A técnica Kato/Katz foi mais custo-efetiva no diagndéstico da esquistossomose
mansoni.

Em relacdo as parasitoses intestinais, a combinacdo da técnica Kato/Katz
com diferentes metodologias pode ser estabelecida para um diagnéstico mais
efetivo.

Este estudo reforca a necessidade de uma abordagem que combine
diferentes metodologias diagndsticas, com o objetivo de aumentar a probabilidade

de detectar individuos com baixas cargas parasitarias.
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para participar do projeto mencionado acima.
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Para mais esclarecimentos entre em contato conosco.
- Informacdes Gerais:

A esquistossomose (xistose, barriga d’agua) € uma doenga que se adquire no
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Descricao do Estudo: Serdo colhidas amostras de fezes. Os exames de fezes irdo
detectar os ovos dos vermes com mais precisdo, podendo facilitar assim,
futuramente, o controle da transmisséo de doencas.

Beneficios: Os participantes que apresentarem infeccdo detectada pelo exame de
fezes serdo tratados gratuitamente. Serdo também oferecidas informagfes sobre a
doenca com o objetivo de evitar a transmissdo da esquistossomose e outras
verminoses.

Riscos em potencial: Os riscos para o participantes sdo minimos. Os efeitos
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beneficios do tratamento e da cura das verminoses.

Consentimento: Com base no exposto, estou ciente dos procedimentos que serao
realizados durante este estudo e concordo em patrticipar voluntariamente do mesmo.
Tenho conhecimento da importancia da minha cooperacdo e do meu compromisso
com o sucesso da pesquisa. Sendo assim, autorizo os pesquisadores a realizarem
0S exames parasitoldgicos de fezes.
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