U'J*"‘fE“S'm‘“E PO OESTE PAULISTA PRO-REITORIA DE PESQUISA E POS-GRADUACAO

noae MESTRADO EM CIENCIA ANIMAL

PRESIDENTE PRUDENTE-SP

PREVALENCIA DE ANTICORPOS ANTI-Toxocara spp. EM

CRIANCAS ATENDIDAS EM DOIS SISTEMAS DE SAUDE E

FATORES DE RISCO ASSOCIADOS A TOXOCARIASE, NO
MUNICIPIO DE PRESIDENTE PRUDENTE, SAO PAULO

FLAVIA NORIS CHAGAS LELI

Presidente Prudente — SP
2009



UUNNERSM POCESTEPAULSTA - PRO-REITORIA DE PESQUISA E POS-GRADUAGAO

noae MESTRADO EM CIENCIA ANIMAL

PRESIDENTE PRUDENTE-SP

PREVALENCIA DE ANTICORPOS ANTI-Toxocara spp. EM

CRIANCAS ATENDIDAS EM DOIS SISTEMAS DE SAUDE E

FATORES DE RISCO ASSOCIADOS A TOXOCARIASE, NO
MUNICIPIO DE PRESIDENTE PRUDENTE, SAO PAULO

FLAVIA NORIS CHAGAS LELI

Dissertacao apresentada ao Programa de Poés-
Graduacdo em Ciéncia animal, como parte dos
requisitos para obtencdo do titulo de Mestre em
Ciéncia Animal.

Area de Concentraco: Fisiopatologia Animal.

Orientador: Prof. Dr. Vamilton Alvares Santarém

Presidente Prudente — SP
2009



616.079 87 Leli, Flavia Noris Chagas.

L541p Prevaléncia de anticorpos anti-Toxocara spp. em
criancas atendidas em dois sistemas de saude e fatores
de risco associados a toxocariase, no municipio de
Presidente Prudente, Sdo Paulo / Flavia Noris Chagas
Leli. — Presidente Prudente, 2009.

58 f. :il.

Dissertacdo (Mestrado em Ciéncia Animal) -
Universidade do Oeste Paulista — UNOESTE: Presidente
Prudente — SP, 2009.

Bibliografia.

1. Toxocariase. 2. Epidemiologia. 3. Criangas. |.
Titulo.




FLAVIA NORIS CHAGAS LELI

PREVALENCIA DE ANTICORPOS ANTI-Toxocara spp. EM

CRIANCAS ATENDIDAS EM DOIS SISTEMAS DE SAUDE E

FATORES DE RISCO ASSOCIADOS A TOXOCARIASE, NO
MUNICIPIO DE PRESIDENTE PRUDENTE, SAO PAULO

Dissertacado apresentada ao Programa de Pés-
Graduacdo em Ciéncia animal, como parte dos
requisitos para obtencdo do titulo de Mestre em
Ciéncia Animal.

Presidente Prudente, 27 de agosto de 2009.

BANCA EXAMINADORA

Prof. Dr. Vamilton Alvares Santarém
Universidade do Oeste Paulista

Prof®. Dr?. Guita Rubinsky Elefant
Instituto de Medicina Tropical de Sdo Paulo
Universidade de Sao Paulo - USP

Prof®. Dr®. Cecilia Braga Laposy
Universidade do Oeste Paulista



Dedico este trabalho a meus queridos pais, Ciro e Eneide, pois sem eles ndo
conseguiria mais uma etapa em minha vida.
““Se pude ver mais longe é porque me apoiei em ombros de gigantes™

(Isaac Newton)

Ao meu querido esposo Roni,
pelo exemplo de paciéncia, compreensao e dedica¢ao aos nossos filhos.

Aos tesouros de minha vida, Isabella e Luiz Fernando, pois sem eles, nada
seria.

Esta etapa em minha vida pertence a todos NOS!!!



AGRADECIMENTOS

A DEUS por iluminar e abencoar meu caminho.

Ao professor, orientador e amigo Dr. Vamilton Alvares Santarém, pelo exemplo
de postura ética, empenho profissional, dedicacéo as pesquisas, contribuindo de
forma decisiva ao meu crescimento profissional.

A professora Dr®. Rosa Maria Barilli Nogueira, membro da banca
examinadora, pela competéncia e simplicidade.

A professora Dr® Guita Rubinsky-Elefant, pela competéncia e auxilio nas
analises das amostras.

As amigas Lourdes Mativi, Cicera e Lucimar pelo apoio na coleta do material
utilizado para a pesquisa.

A equipe do Laboratorio de Analises Clinicas da Unoeste, pelo auxilio no
processamento das amostras.

A querida amiga e irma Selma de Bastos Zambelli Freitas pelo companheirismo
e momentos alegres compartilhados.

A todos que de alguma maneira colaboraram para a concretizacdo desta
importante etapa em minha vida!

Muito obrigada!



“Quanto mais conhecemos, mais amamos”.
(Leonardo da Vinci)



RESUMO

PREVALENCIA DE ANTICORPOS ANTI-Toxocara spp. EM CRIANCAS
ATENDIDAS EM DOIS SISTEMAS DE SAUDE E FATORES DE RISCO
ASSOCIADOS A TOXOCARIASE, NO MUNICIiPIO DE PRESIDENTE PRUDENTE,
SAO PAULO.

A toxocariase tem sido considerada como uma das mais prevalentes
helmintozoonoses em todo o mundo. A finalidade deste estudo transversal foi avaliar
a seroprevaléncia de anticorpos IgG para Toxacara canis em 253 criangas (0-15
anos) de Presidente Prudente, Sdo Paulo, atendidas por dois sistemas de saude
diferentes, bem como os fatores de risco e de protegcao associados a toxocariase. A
soropositividade em criancas assistidas por sistemas de saude privados e publicos
foram, respectivamente, 9,5% (12/126) e 12,5% (16/127). As analises do potencial
de fatores de riscos e sua relacdo com toxocariase foram avaliadas pela analise
bivariada complementada pela regressao logistica, com variaveis que apresentam
valor de p<0,2. Observou-se que a frequéncia de anticorpos nas criancas
inversamente proporcional a renda familiar. Ser crianga do sexo feminino e de uma
familia cuja renda familiar era mais elevada foram considerados como fatores de
protecao. Possuir gato foi um fator de risco para a populagéo total e para os dois
subgrupos estudados, enquanto que possuir cao foi considerado como fator de risco
para as criangas atendidas pelo sistema privado. Esses dados mostram que os
fatores de risco e de protecdo podem ser diferentes a depender da classe social.
Dessa forma, €& relevante avaliar esses fatores em diferentes classes
sécioeconOmicas para a elaboragédo de programas de prevencéao a infecgdo humana
por Toxocara spp. € por outros geohelmintos.

Palavras-chave: Toxocariase. Larva migrans. Epidemiologia. Sorologia.



ABSTRACT

PREVALENCE OF ANTIBODIES ANTI-Toxocara spp. IN CHILDRENS ASSISTED
BY TWO HELATH SYSTEMS, AND RISK FACTOR ASSOCIATED TO
TOXOCARIASIS, IN PRESIDENTE PRUDENTE, SAO PAULO, BRAZIL.

Toxocariasis has been considered one of the most important helminthozoonosis
worldwide. The purpose of this study was to evaluate the seroprevalence of anti-
Toxocara antibodies and the risk and protective factors for toxocariasis in 252
children from two different socioeconomic classes. The seroprevalences of Toxocara
infection in 126 children who received care from private health services (middle-
class) and 126 children who received care from public health services
(disadvantaged children) were 9.5% and 12.7%, respectively. The risk factors (RF) of
toxocariasis were evaluated using bivariate analysis complemented by logistic
regression. Toxocara seroprevalence was inversely proportional to family income.
Being a female and belonging to a family whose monthly income was higher were
considered protective factors. However, owning a cat was a RF for children from both
the total population and each of the subgroups, whereas owning a dog was
considered a RF for only the middle-class children. This study shows that
epidemiological risk and protective factors of toxocariasis can influence distinctively
different strata of a population. Thus, it is relevant to evaluate the risk and protective
factors for different socioeconomic classes to design future investigations and
programs to prevent the human infection of Toxocara spp. and other geohelminths.

Key words: Toxocariasis. Larva migrans. Epidemiology. Sorology.
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1 INTRODUCAO E REVISAO DE LITERATURA

A toxocariase € uma zoonose de distribuicido mundial e considerada a
helmintiase mais prevalente em paises industrializados (MAGNAVAL, et al., 2001;
HOTEZ e WILKINS, 2009). Apesar disso, a doenga é pouco reconhecida como
problema de saude publica (ALTCHEH et al., 2003) e subestimada principalmente
em locais favoraveis ao desenvolvimento de Toxocara spp. (ALDERETE et al.,
2003).

O género Toxocara pertence ao filo Nematehelmintes, classe
Nematoda, ordem Ascaroidea, familia Ascaridae e subfamilia Ascarinae, e é
composto de 21 espécies (SOULSBY, 1965).

Dentre as espécies mais importantes na transmissido da toxocariase
humana destacam-se aquelas do género Toxocara, especialmente T. canis e T. cati,
cujos hospedeiros definitivos sdo, respectivamente, os cdes e os gatos
(DESPOMMIER, 2003; FISHER, 2003).

A carga parasitaria no animal infectado pode chegar a varias centenas
de parasitos. Como a fémea de T. canis pode produzir até 200.000 ovos por dia, a
contaminagdo do ambiente pelas fezes desses hospedeiros pode chegar a milhdes
de ovos por dia (GLICKMAN; SCHANTZ, 1981).

O homem participa acidentalmente do ciclo deste parasito. Os ovos
liberados pelos caes e gatos sao liberados no solo e depois de aproximadamente 21
dias embrionam e dao origem a uma larva de segundo estagio (infectante). No
homem, apds ingestdo da(s) larva(s) infectante(s), ha a eclosdo das mesmas no
intestino delgado. As larvas sao capazes de atravessar ativamente a mucosa
intestinal e, por via linfatica, atingir a circulagdo porta e, por conseguinte, o figado,
coragdao e pulmdes. Ao atravessarem os capilares pulmonares, seguem pela
circulagdo pulmonar, coragédo esquerdo, disseminando-se para todo o organismo
pela circulacao sistémica (SOULSBY, 1982).

Entre as vias de transmissao da toxocariase humana, a principal € o
solo de parques e jardins (SCHANTZ, 1989; CHIODO et al., 2006). No Brasil, a

contaminagao ambiental tem sido objeto de estudo de diversos autores (Quadro 1).



Quadro 1 - Contaminagéao de areas publicas por ovos de Toxocara spp., no Brasil.

Local Amostras/pragas  Freqiéncia (%) Autor(es)/Ano
Correa et al.
Santa Maria/RS 24 pracas 91,7
(1995)
Mirante do Dias et al.
13 pragas 76,9
Paranapanema/SP (2007)
Chieffi e Muller
Londrina/PR 15 pracas 60,0
(1976)
Guimaraes
Lavras/MG 23 pracas 69,5
et al. (2005)
Coelho et al.
Sorocaba/SP 30 pracas 53,3
(2001)
Muradian et al.
Sao Paulo/SP 37 amostras 29,7
(2005)
Paludo et al.
Maringa/Pr 450 amostras 28,8
(2007)
Carden et al.
Vitéria/ES 266 amostras 25,0
(2003)
Alcantara et al.
Salvador/Ba 298 amostras 24,8
(1989)
. Costa-Cruz
Uberlandia/MG 39 pracgas 23,7
et al. (1994)
Capuano e
Ribeirdo Preto/SP 78 pracgas 20,5
Rocha (2005)
Santarém et al.
Botucatu/SP 10 pracas 17,5
(1998)
Alves et al.
Lavras/MG 23 pracgas 17,4
(2005)
. Anaruma Filho
Campinas/SP 57 amostras 14,0
et al. (2002)
Alves et al.
Recife/PE 149 amostras 8,73
(2007)
Ginar et al.
Uruguaiana/RS 120 amostras 5,0
(2006)
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As criangas sdo mais suscetiveis a toxocariase, por terem maior
exposicao a solo contaminado, habitos de geofagia e onicofagia, (GLICKMAN;
SCHANTZ 1981; WORLEY et al., 1984), que facilitam ingestdo de ovos de Toxocara
spp. presentes no ambiente (SCHANTZ, 1989). O contato com cées pode servir
também como fonte de transmissdo, uma vez que a presenca de ovos embrionados
tem sido observado no pélo desses animais (AYDENIZOZ-OZKAYHAN et al., 2008;
RODDIE et al., 2008).

A ingestdo de carne crua ou mal cozida de hospedeiros paraténicos,
como coelho (STURCHLER et al., 1990), ovino (SALEM; SCHANTZ, 1992), suino
(FAN et al., 2004), frango (MORIMATSU et al., 2006), figado de bovino cru (CHOI et
al., 2008) tem sido considerado como via de transmissdo para toxocariase humana
(KWON et al., 2006). No Japdo e Suica, também foram publicados trabalhos
relatando a associagdo da doenca com a ingestao de carne crua (STURCHLER et
al., 1990).

A toxocariase ocular foi primeiramente relatada como a presenca de
larvas ou restos larvarios em 46 pseudogliomas, cuja hipotese diagnostica era de
retinoblastoma (WILDER, 1950).

A toxocariase humana foi denominada de Sindrome de Larva Migrans
Visceral (SLMV), por Beaver (1952), para definir uma situagao clinica decorrente da
migragdo prolongada de larvas em seres humanos. Em 1969, o pesquisador
restringiu a definicdo de SLMV somente para aquelas situagbes onde havia a
ocorréncia da migragao e persisténcia de larvas vivas por periodo prolongado nos
tecido dos hospedeiros intermediarios ou paraténicos, como é o caso do ser humano
(WOODRUFF,1975).

Na década de 1970, foram observadas lesbes oculares em seres
humanos, causadas por larvas, sendo assim conhecida por Sindrome de Larva
Migrans Ocular (ZINKHAM,1978), conhecida também como toxocariase ocular
(MAGNAVAL et al., 2001).

As manifestacbes clinicas da toxocariase no homem sao bastante
variadas e dependem de varios fatores, como resposta imune do hospedeiro, dose
infectante, padrdo de migragdo e distribuicdo das larvas nos diferentes tecidos
(SCHANTZ, 1989).
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A variedade de disturbios proporcionados pela toxocariase visceral
pode ser representada por problemas respiratérios, como asma e tosse (ALDERETE
et al., 2003; TONELLI, 2005; FERREIRA et al.,, 2007); neuroldgicos, como
meningoencefalite (VIDAL et al., 2003; GRAEFF-TEIXEIRA et al., 2009), convulsdes
(MOREIRA-SILVA et al., 2004) e epilepsia (BACHLI et al., 2004); e dermatolégicos,
como urticaria (GAVIGNETE et al., 2008). Existem relatos também de abscessos
piogénicos (RAYES et al., 2001), miocardite (ABE et al., 2002), hepatomegalia
(ALTECHEH et al., 2003), ascite e pancreatite (D’ONOFRIO et al., 2006).

A forma ocular da doencga tem sido associada a casos de endoftalmite
(PARK et al., 2000; ESPINOZA et al., 2003), estrabismo e uveite, especialmente em
criangas (AZAR et al., 2004).

A maioria dos casos graves de toxocariase é diagnosticada em
criangas, principalmente entre um e trés anos de idade (FIGUEIREDO et al., 2005;
CHIODO et al., 2006). Em adultos, a infeccao é geralmente assintomatica (CAMPOS
JUNIOR et al., 2003).

A eosinofilia geralmente acompanha os casos de toxocariase....
Mesmo em infecgcdes com baixo numero de ovos infectantes, a eosinofilia € um
achado frequente, sendo maxima apods 14 dias de infecgado (HIGA et al., 1990).

O diagnodstico da infeccdo humana por Toxocara spp. € feito por
métodos indiretos, com deteccédo de IgG (imunoglobulina G) anti-Toxocara no soro
ou fluidos biolégicos dos pacientes. Estes anticorpos podem ser detectados por
diversas técnicas; sendo ELISA o mais amplamente utilizado (Rubinsky-Elefant,
LIVRO). Para sensibilizagdo das placas, tem sido empregados antigenos
secretorios-excretdrios de larvas de Toxocara (TES). Esses antigenos sé&o produtos
metabolicamente ativos e antigénicos, proteinas glicosiladas e proteases, que esses
se localizam na epicuticula das larvas e sao receptores importantes para anticorpos
(LAMBERTUCCI et al., 1996).

A pesquisa de anticorpos anti-Toxocara tem sido também empregada

para estudos de soroprevaléncia em populagdes humanas (Quadro 2).
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Quadro 2 — Frequéncia (%) de anticorpos anti-Toxocara spp. em populagdo humana

no Brasil.
Numero Frequéncia
Local Autor(es) (Ano)
Amostral (%)
Sao Paulo, SP 208* 54,8 Figueiredo et al. (2005)
Recife, PE 386* 39,4 Aguiar et al. (2004)
Vitoria, ES 100* 39,0 Moreira-Silva et al.
(1998)
Sao Paulo, SP 399* 38,8 Alderete et al. (2003)
Sorocaba, SP 180* 38,3 Coelho et al. (2004)
Maringa, Pr 450* 28,8 Paludo et al. (2007)
Sao Paulo, SP 338* 26,9 Muradian et al. (2005)
Santos, SP 2056* 24,7 Caseiro (1996)
. Anaruma Filho et al.
Campinas, SP 138** 23,9
(2002)
Teodoro Sampaio, SP 79** 21,5 Prestes-Carneiro
’ ’ et al. (2008)
Teodoro Sampaio, SP Prestes-Carneiro et al.
182* 13,7
(Assentamento) (2009)
Jaboatao Guararapes, 215* 12,1 Coélho et al. (2005)
Pe
a1 . Teixeira et al.
Uberlandia (MG) 242 8,7 (2006)

* Estudo em populacgao infantil
** Estudo em populagdo adulta e infantil

Os inquéritos seroepidemiolégicos tém servido para avaliar os fatores
de risco associados a toxocariase humana.

Os estudos epidemiolégicos consideram que criangas sao mais
frequentemente infectadas do que adultos (CILLA et al., 1996; CAMPOS Jr. et al.,
2003).
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Alguns estudos tém mostrado que criangas do sexo masculino séo
mais suscetiveis a infeccdo por Toxocara spp., (CHIEFFI, 1984; CASEIRO, 1996).
Provavelmente, devido ao maior contato com solo em pracas e parques publicos,
que foi considerado como fator de risco para as criangas por Fan et al. (2004) e
Figueiredo et al. (2005), que provavelmente tinham o habito de geofagia, também
considerado como outro fator de risco para as criangas (CASEIRO, 1996;
ESPINOZA et al., 2008)

A presenga de animais caes e/ou gatos também tem sido considerado
como fator de risco para toxocariase em criangas (FAN et al., 2004; FIGUEIREDO et
al., 2005; TEIXEIRA et al., 2006; ESPINOZA et al., 2008).

A eosinofilia é a alteragdo hematoldgica associadas com a toxocariase
humana (HIGA et al., 1990), inclusive na populagéao infantil (TEIXEIRA et al., 2006).

Condi¢des de higiene precarias parecem propiciar a transmissédo da
infeccao aos seres humanos. Em estudo realizado em La Reunion, ilha tropical do
Oceano indico, Magnaval et al. (1994) observaram uma correlacdo significativa da
toxocarase com auséncia de fornecimento de agua.

A doenca tem sido associada a populacbes com baixos niveis sdcio-
econdmicos. No inquérito realizado em Brasilia (CAMPOS JR et al., 2003), houve
influéncia dos fatores socioecondmicos sobre a frequéncia de anticorpos nas
criangas, com diferencga significativa na populagao de bairros pobres e atendidas pelo
Servico Unico de Saude (21,8%) em relagdo aquela que residia em setores mais ricos
da cidade e com planos de saude particular (3,0%). Segundo os autores, as criangas
que viviam na periferia eram mais suscetiveis a infec¢do por morarem em locais
desprovidos de infra-estrutura sanitaria, em casas de construcido precaria, sem
condicbes adequadas de higiene, e por terem contato com grande quantidade de
caes. Porém, os pesquisadores nao avaliaram os fatores de risco para a infeccdo das
criangas por Toxocara spp.

Dentro desse contexto, mostra-se a importancia da avaliagdo dos
fatores de risco em populagcbes infantis de diferentes classes sociais. Essas
premissas fundamentaram o objetivo do presente estudo, que foi o de avaliar os
fatores de risco da toxocariase na populacao infantii de Presidente Prudente,

atendidas por dois diferentes servicos de saude.
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RESUMO

A toxocariase tem sido considerada como uma das mais prevalentes
helmintozoonoses em todo o mundo. A finalidade deste estudo transversal foi avaliar
a seroprevaléncia de anticorpos IgG para Toxacara canis em 253 criangas (0-15
anos) de Presidente Prudente, Sdo Paulo, atendidas por dois sistemas de saude
diferentes, bem como os fatores de risco e de protecao associados a toxocariase. A
soropositividade em criangas assistidas por sistemas de saude privados e publicos
foram, respectivamente, 9,5% (12/126) e 12,5% (16/127). As analises do potencial
de fatores de riscos e sua relagcdo com toxocariase foram avaliadas pela analise
bivariada complementada pela regressao logistica, com variaveis que apresentam
valor de p<0,2. Observou-se que a frequéncia de anticorpos nas criancas
inversamente proporcional a renda familiar. Ser crianca do sexo feminino e de uma
familia cuja renda familiar era mais elevada foram considerados como fatores de
protecdo. Possuir gato foi um fator de risco para a populagéo total e para os dois
subgrupos estudados, enquanto que possuir cao foi considerado como fator de risco
para as criancas atendidas pelo sistema privado. Esses dados mostram que os
fatores de risco e de protecdo podem ser diferentes a depender da classe social.
Dessa forma, € relevante avaliar esses fatores em diferentes classes
sécioecondmicas para a elaboragédo de programas de prevengao a infecgdo humana
por Toxocara spp. € por outros geohelmintos.

Palavras chave: Toxocariase, larva migrans, epidemia, soropositivo.
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INTRODUCAO

A toxocariase € uma zoonose causada por nematddeos do género Toxocara, mais
comumente Toxocara canis e T. cati, que parasitam caes e gatos, respectivamente
(Acha e Szyfres, 1986). A doenca tem distribuicdo mundial e € endémica em todas
as partes do mundo (Despommmier, 2005), incluindo os paises industrializados,
onde é considerado como a helmintose mais prevalente (Magnaval et al., 2001).
Apesar de ser considerado como risco para a saude publica, tanto em paises em
desenvolvimento quanto em desenvolvidos, a toxocariase humana tem sido incluido
na lista de zoonoses negligenciadas (Hotez e Wilkins, 2009).

A infeccado por seres humanos € adquirida pela ingestdo acidental de ovos
contendo larvas L2 presentes no solo, especialmente em areas publicas. Apds a
ingestdao de ovos, as larvas infectantes eclodem, penetram na parede intestinal e
migram através dos 6rgaos do corpo (Despommier, 2003). A migracédo, bem como
os antigenos secretados-excretados pelas larvas podem ocasionar um processo
inflamatdrio, evidenciado pela eosinofilia, que pode resultar ou na forma ocular ou
visceral (Glickman e Schantz, 1981).

A toxocariase possui uma ampla variedade de apresentagdes clinicas e o
grau de dano do hospedeiro e os sintomas variam de acordo com o 6rgao afetado
(Despommier, 2003). A toxocariase visceral tem sido associada principalmente a
disturbios hepaticos (Altcheh et al., 2002; Bachmeyer et al., 2003), respiratorios
(Alderete et al., 2003, Fernando et al., 2009) e neuroldgicos (Moreira-Silva et al. ,
2004; Nicoletti et al., 2007). A infecgao ocular pode causar granuloma (Schantz,
1989), estrabismo (Altcheh et al, 2002), endoftalmite (Shimizu et al., 2005), uveite

(Azar et al., 2004) e até cegueira (Zinkham, 1978).



27

Varios estudos realizados em diferentes partes do mundo, com base em
estudos sorolégicos, pela técnica de ELISA para detecgao de anticorpos especificos
para antigenos de secregao-excrecdao de larvas de Toxocara (TES), tém sido
realizados para avaliar os fatores associados a toxocariase. Criangas de um a 15
anos sao consideradas como o principal grupo de risco para toxocariase, como
consequéncia do contato com animais domésticos infectados ou que tenham sido
expostos a ovos presentes no ambiente (Fernando et al.,, 2008). A toxocariase
infantil também é associada a uma variedade de fatores de risco como onicofagia e
geofagia (Ajayi, 2000), animais de estimacdo em casa, e ha uma associagao entre a
maior freqUéncia de soropositividade para Toxocara spp. € variaveis
socioecondmicas.

O objetivo deste estudo foi avaliar a frequéncia de anticorpos Toxocara spp.
em criangas de duas classes socioeconémicas diferentes e os fatores de risco e de

protecdo associados a toxocariase.

MATERIAL E METODOS

Delineamento

Neste estudo, foram incluidas 252 criangas, com idade entre 0 a 15 anos de idade,
atendidos por dois sistemas distintos de saude. Dois subgrupos foram constituidos,
a fim de avaliar a influéncia de fatores socioecondmicos. O subgrupo A foi
constituido por 126 criangas atendidas pelo sistema de saude publico (SUS) e, o
subgrupo B composto por 126 criangas que tinham um sistema de saude privado

(particular).
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O numero de individuos a serem incluidos neste estudo foi estabelecido por
meio do programa Epi Info 6.0, tendo em conta uma prevaléncia estimada de 20%,
um erro absoluto de 7% e um intervalo de confianga de 95%. Foi estimado um
minimo de 125 individuos. Foram excluidas as criangas cujo responsavel nao
apresentou um pedido médico para o exame de sangue.

Os individuos foram incluidos neste estudo utilizando uma selegao
sistematica de amostragem do registro laboratorial. Resumidamente, foi selecionado
aleatoriamente um numero entre um e nove. Posteriormente, o numero 3 foi adotado
para ser utilizado como uma diferenca comum a fim de evitar a participacdo de
criangas pertencentes a uma mesma familia. Como resultado, as criangas cujo
registro foi encerrado em um dos trés numeros selecionados foram incluidas. A
mesma amostragem sistematica foi aplicada aos dois subgrupos estudados.

Um questionario foi aplicado aos pais/responsaveis para obter informacgdes
epidemioldgicas e socioecondémicas (sexo, idade, escolaridade do chefe da familia, a
renda familiar, origem da agua utilizada para beber, a presenca de caes e gatos
como animais de estimacdo, habito de onicofagia ou geofagia e a ingestdo de

carnes cruas ou mal-passadas).

Coleta das Amostras e Exame de Patologia Clinica

As amostras de sangue heparinizado (5,0 mL) foram obtidas por pungédo venosa,
utilizando-se tubos de vacuo, de cada crianga. As amostras foram armazenadas a -
4,0°C até o processamento. As amostras de sangue foram submetidas a avaliagéao
clinico-patoldgica, incluindo soros de anticorpos anti-Toxocara, bem como contagem

total de leucdcitos e absoluta de eosindfilos.
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O hemograma foi realizado utilizando um contador de fluxo citdmetro (Pentra
80, HoribaDiagnostics, Montpellier, Franga) e a contagem diferencial de leucdcitos
foi comparada com a observagao microscopica direta dos esfregacos de sangue. A
leucocitose foi definida como contagem de mais de 10.000 células/uL e a eosinofilia
foi definida como contagem de eosindfilos absoluta de mais de 500 células/uL de

sangue (Williams et al. 1991).

Preparacéo do antigeno

O antigeno larval de secregao-excrecdo de T. canis (TES) para o ELISA foi
preparado como descrito por Elefant et al. (2006). Resumidamente, os ovos de T.
canis coletados do utero dos vermes fémeas foram embrionados, apds incubacao
em formalina 2% por aproximadamente 1 més a 28°C e eclodidos artificialmente em
meio Eagle sem soro. As larvas L2 foram recuperadas e incubadas a 37°C. Em
intervalos semanais, o sobrenadante da cultura foi removido, tratado com 5,0 uL/mL
de inibidor de protease fluoreto fenil-metil-sulfonil (200 mM), concentrado com
unidades de Ultrafiltragdo Amicon (Millipore, Danvers, MA), dialisados com agua
destilada, centrifugado (18.500 g por 60 min a 4 ° C), e filtrado em membranas de
Millipore 0,22 pM. E provavel que a TES preparada com T. canis e contenha ambas
as espécies, com epitopos especificos e comuns que sdo compartilhados por T. cati
(Kennedy et al., 2003), mas nenhuma tentativa foi feita para determinar os niveis de

cruzamento de entre espécies observados no padrao de diagndstico ELISA.
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Pré-incubagéo do soro com extrato de Ascaris suum

A fim de eliminar os anticorpos extraidos pela exposi¢cao ao Ascaris, 0 que poderia
cruzar com antigenos de Toxocara (Romasanta et al., 2003), amostras de teste
foram pré-incubadas com extrato de verme adulto (AWE) de Ascaris suum (Elefant
et al. 2006). Resumidamente, vermes adultos recuperados do intestino de suinos
foram maceradas em agua destilada e 1,5 M de NaOH foi adicionado a uma
concentracao final de 0,15 M. Apds 2 horas de incubacdo a temperatura ambiente,
esta mistura teve seu pH neutralizado com 6M HCI e foi centrifugada (18.500 g por
20 min a 4°C). Depois da remogao de lipidios com éter, o sobrenadante foi filtrado
em membranas de Millipore 0,22 uM. Todos os soros testes foram pré-incubadas por
30 min a 37°C com uma solugado de AWE (25 ug/pL) em 0,01 M de fosfato (PBS, pH

7,2) contendo 0,05% Tween 20 (PBS-T) antes do uso em ELISA.

Deteccédo de anticorpos

As amostras de soro foram testadas por anticorpos IgG para TES por ELISA em
uma diluigdo de 1:320 como descrito anteriormente (Elefant et al., 2006).
Microplacas de poliestireno de 96 pogos (Corning, Costar, Nova York, NY) foram
revestidos, por 1 hora a 37°C seguido por 18 horas a 4°C, com 1,9 ug/uL de
antigeno soélidos dissolvidos em carbonato-bicarbonato 0,06 M tampao, pH 9,6 e
posteriormente bloqueado por 2 horas a 37°C com PBS-T contendo 2,5% de
albumina de soro bovino (Sigma, St. Louis, MO). Depois de uma incubacédo de
40minutos a 37°C, as amostras de soro foram removidas e adicionou-se conjugado
anti-lgG humano (Sigma) produzido em caprino € marcado com peroxidase foi
adicionado na diluigdo de 1:10.000 (40 min a 37°C), seguido pelo substrato o-

fenilenodiamina (0,4 mg/mL, Sigma).
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Leituras de absorbancia foram feitas em 492 nm, com corte de valor de
absorbancia definido como a leitura de absorbancia para 96 soros de controles
negativos acrescida de trés desvios-padrdo. Os niveis de anticorpos foram
expressos em indices de reatividade (IR), que foram calculados como a razao entre
os valores de absorbancia de cada amostra e o valor de corte. Amostras positivas

tiveram IR maior que 1.

Exame de fezes
Para o estudo de larvas, ovos e cistos dos parasitos intestinais, foram aplicados o

método de Lutz, bem como o de Baerman-Moraes (Vallada, 1998).

Analise Estatistica

A fim de comparar os parametros socioeconémicos (renda familiar, escolaridade da
mae) entre os subgrupos, os dados foram submetidos ao teste ndo-paramétrico de
Mann-Whitney. Neste estudo, os fatores de risco associados foram analisadas tanto
para o total da populagdo quanto de forma independente para as criangas assistidas
pelo sistema publico e privado de saude.

A analise dos fatores de risco potencial para toxocariase foi avaliada pela
analise bivariada (teste qui-quadrado ou teste exato de Fisher) e complementada
pela analise de regresséao logistica multivariada (stepwise forward) com as variaveis
que apresentaram um valor de p<0,2 na analise bivariada. A forca da associagao
entre a presenca de anticorpos anti-Toxocara e fatores de risco foram expressos

pelo odds ratio (OR) e intervalo de confianca de 95% (95% CI).
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Toda a analise estatistica foi feita utilizando-se o Statistical Package for Social
Science (SPSS) versao 14.0 (Chicago, IL, E.U.A.). Os dados que apresentaram

valores de p<0,05 foram considerados significativos.

Consideracgoes éticas

Este estudo foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa da Universidade do
Oeste Paulista, Unoeste, Presidente Prudente, Sdo Paulo, Brasil (042/2007). Todos
0s pais/responsaveis assinaram um termo de consentimento, permitindo a

participacao das criancas no estudo.

RESULTADOS

Perfil da populacéo

Neste estudo, 52,78% (133/252) do total da populagdo infantii eram do sexo
masculino e 47,22% (119/252) eram do sexo feminino. O Sistema Publico de Saude
foi composto por 47,62% do sexo masculino (60/126) e por 52,38% do sexo
feminino. O Sistema Particular foi representado por, respectivamente, 57,94%
(73/126) e 42,06% (53/126) das criangas do sexo masculino e feminino.

Foi observado que os niveis de escolaridade (p<0,0001) e econdémico (p=
0,0002) no Sistema Particular foram significativamente mais elevados do que no
Sistema Publico. No sistema particular, 15,08% (19/126) das méaes tinham ensino
fundamental, 31,75% (40/126) tinham ensino médio, e 53,17% (67/126) ensino
superior. No SUS, apenas 1,59% (2 / 126) das maes tinha alguma escolaridade. A
maioria delas, 69,845 (88/126) e 28,57% (36/126), respectivamente, declarou ter

ensino fundamental ou ter frequentado o ensino médio.
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A distribuicao da renda mensal familiar dos dois subgrupos esta representada
na Tabela 1. A maioria das familias do SUS (53,17%) recebia de um até dois
salarios minimos, enquanto que no Particular, 41,27% disseram viver com renda
entre seis e 10 salarios minimos (salario minimo de referéncia em Sao Paulo é
equivalente a aproximadamente US$ 188,00).

Todos os 252 pais/responsaveis entrevistados relataram ter abastecimento de
agua potavel. Quase a totalidade da populagdo estudada responderam ter boa
condigdo sanitaria. No grupo das criangas assistidas por plano particular, 100% dos
familiares declaram ter um bom servico de esgoto. No SUS, trés pais (2.36%)

consideraram o servigo como precario.

Soroprevaléncia

Do total de 252 amostras de soro estudadas, 11,07% (28/252) foram positivas. A
frequéncia observada em criangas assistidas por Plano de Saude Particular e
Sistema Publico de Saude foram, respectivamente, 9,5% (12/126) e 12,70%
(16/126). Nao foi detectada diferencga significativa na soroprevaléncia comparando-

se os dois grupos (p= 0,5483).

Fatores de risco/protetores

A Tabela 1 demonstra os fatores sécio-econémicos associada ao teste positivo de
ELISA apds a analise bivariada, enquanto a Tabela 2 apresenta fatores associados
a infeccdo por toxocariase em criangas. Na Tabela 3, estdo registrados
estatisticamente importantes fatores de risco identificados pela analise multivariada

(regressao logistica) dos dados.
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Tanto a escolaridade do chefe de familia quanto a renda familiar mensal foram
associadas ao teste positivo de ELISA (Tabela 1). Considerando-se as
subpopulagdes, a escolaridade foi associada ao subgrupo Particular cujos chefes de
familia declararam ter ensino fundamental. A analise também revelou que a
frequéncia de infecgdo por Toxocara diminuiu com o aumento da renda familiar
mensal. A maior frequéncia tanto no SUS quanto no Particular foi observada em
familias que tiveram as menores rendas mensais. Entretanto, a regressao logistica
(Tabela 3) revelou que a renda mensal familiar foi o fator de risco socioeconémico
para toxocariase na populacao total e em ambos os subgrupos.

A associagao entre o sexo e o teste sorolégico demonstra uma proporgao
significativamente maior de teste positivo de ELISA em criangas do sexo masculino
apenas no total da populacdo por meio de analise bivariada. No entanto, por
regressao logistica, ser uma crianga do sexo masculino foi considerado um fator de
risco para a populagao total e para ambos os subgrupos.

Nao houve influéncia da idade na frequéncia de anticorpos anti-Toxocara canis
na populagao total e na comparagao dos subgrupos.

A presenca de gatos no domicilio foi associada a soropositividade para a
populagdo total e para ambos os subgrupos, sendo confirmado pela regressao
logistica. A presenga de cédes na casa aproximou-se da estatistica significativa no
grupo de criangas do plano particular de saude (p= 0,066), mas foi considerado um
fator de risco pela analise multivariada para este subgrupo.

A onicofagia foi associada a infec¢ao em criangas pertencentes ao subgrupo

SUS pela analise bivariada, mas nao foi confirmada pela analise multivariada.
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Apenas dois pais/responsaveis relataram que suas criangas recebem carne
crua em sua dieta, no subgrupo SUS e Particular, cujas criangas apresentaram
anticorpos anti-Toxocara pelo teste de ELISA. A presenca de quintal na casa foi
relatada por 87,70% (221/252) dos pais/responsaveis entrevistados. Em criangas
soropositivas, a frequéncia de casas com quintal foi 87,50% (14/16) no SUS e
91,77% (11/12) no particular.

Eosinofilia no sangue periférico foi detectada em 27,78% (70/252) da
populacado avaliada: 30,16% (38/126) no SUS e 25,40% (32/126) no subgrupo
particular. Sete das 70 (10,0%) criangcas com eosinofilia foram consideradas
Toxocara positivas para o teste ELISA. Seis dessas sete criangas pertenciam a SUS
e apenas uma ao subgrupo particular. Nao houve associagdo entre a
soropositividade Toxocara e eosinofilia, nem para a populacgéao total (p = 0,8257 IC
95% = 0.3450-2.103) nem para particular (p= 0,2931 IC 95% = 0.03014-1.966) e do

SUS (p= 0,5626; 95% CI = 0.4903-4.362).

DISCUSSAO

O principal objetivo do nosso estudo foi comparar os fatores de risco em duas
diferentes classes socioecondmicas pela investigagdo de dois grupos de criangas:
uma assistida pela saude publica, e a segunda por um servigo de saude privado.

Apesar da frequéncia de anticorpos anti-Toxocara em criangas do SUS ter sido
considerada maior que nas do particular ndo houve diferenga significativa entre os

dois subgrupos estudados.
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Considerando a populacdo total, a prevaléncia obtida em nosso estudo
(11,07%) esteve entre a frequéncia de 8,7% a 54,8% relatado em outros estudos
soroepidemiolégicos em populagdes infantis de areas urbanas, no Brasil.
Considerando-se outras areas, € possivel observar uma grande variagdo na
prevaléncia de toxocariase infantil, de 4,6% nos Estados Unidos (Sharghi et al.,
2001) a 57,5% entre estudantes aborigenes de Taiwan (Fan et al, 2004).

A ampla variagdo de soroprevaléncia para Toxocara pode ser reflexo da
diferenca de caracteristicas das populagcbes (Won et al., 2008), uma vez que as
investigacoes foram realizadas por meio de diferentes questionarios. Segundo Smith
et al. (2009), ha uma falta de padronizacdo na elaboracdo de estudos
epidemioldgicos para toxocariase, que permitam que os resultados sejam
consistentes para garantir uma comparacgao confiavel entre os dados.

A toxocariase tem sido relacionada as condigdes de higiene encontradas entre
pessoas de diferentes classes socioeconémicas, em especial aquelas com os niveis
mais baixos (Chieffi et al, 1990; Campos Junior et al., 2003; Prestes-Carneiro et al.
2008; Prestes-Carneiro et al., 2009). Na Espanha, houve diferenga na prevaléncia
entre criangcas socioeconomicamente desfavorecidas e aquelas de classe média
(Cilla et al., 1996). Resultados semelhantes foram observados em Brasilia (Campos
Junior et al., 2003), onde a frequéncia de anticorpos em criangas carentes assistidas
pelo Sistema SUS (21,8%) foi estatisticamente superior ao registrado em criancas da
classe média assistida pelo Sistema Privado (3,0%). Em ambos os estudos, o
espanhol e o brasileiro, a baixa renda e escolaridade, baixo padrao de higiene

pessoal e ambiental foram considerados influentes na transmissao da zoonose.
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Nos Estados Unidos, a prevaléncia variou entre os grupos racial-étnicos
(Herrmann, 1985; Won et al., 2008). A maior soroprevaléncia foi associada a
diminui¢ao da renda e do nivel educacional das familias.

Na Argentina (Alonso et al., 2000), foi relatada uma prevaléncia de 37,9% em
criangas, de um a 14 anos, pertencentes ao médio-baixo e baixo nivel
socioeconémico. Os investigadores consideraram que a alta prevaléncia foi
consistente para uma populacéao infantil de baixo nivel socioeconémico.

No Libano, a taxa de prevaléncia em adultos foi de 19%, e foi observado que os
individuos que possuiam nivel de escolaridade abaixo de ensino médio constituiram
a populagao de mais risco para toxocariase (Kanafani et al., 2006).

Em nosso estudo, os niveis educacionais e econdémicos no SUS foram
significativamente inferiores ao particular, e a frequéncia dos anticorpos foi
inversamente proporcional a renda mensal familiar. Considerando-se as
subpopulagdes, a escolaridade foi associada ao subgrupo particular cujas maes
declararam ter nivel fundamental de educagdo. No entanto, a regressao logistica
apontou a renda familiar como o fator de risco socioecondmico para toxocariase,

tanto para a populagao total quanto para os subgrupos.

No municipio de Campinas, S&o Paulo, as condicdes sanitarias foram uma
variavel significativamente correlacionada com sorologia positiva para anticorpos
anti-Toxocara. Os individuos que vivem em domicilios conectados a rede de esgoto

demonstraram os menores riscos de infecgao (Anaruma Filho et al., 2002).
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A maioria da populagao entrevistada em nosso estudo relatou ter fonte de agua
potavel, boa condigdes sanitarias e declarou ter bom servigco de esgoto, fazendo
com que nao fosse possivel avaliar a influéncia dessas variaveis como os fatores de
risco para toxocariase. No entanto, as instalagdes sanitarias podem ser uma das
causas plausiveis para a baixa prevaléncia de anticorpos anti-Toxocara canis na
populacéo estudada.

Afirma-se que as criancas estdo propensas a se tornarem infectadas por
Toxocara spp. devido ao comportamento de colocar a mao na boca (Acha e Szyfres,
1982). Assim, varios estudos epidemiolégicos tém sido realizados para avaliar a
prevaléncia na populacgao infantil mundial. Por exemplo, na Argentina (Altech et al.,
2003), no Brasil (Campos Junior et al., 2003, Coelho et al. 2005, Figueiredo et al.,
2005, Teixeira et al., 2006), na Coréia (Park et al.,, 2000), em Taiwan (Fan et al.,
2004), e no Peru (Espinoza et al., 2008).

Existe uma controvérsia sobre a influéncia da idade da crianca na frequéncia
de anticorpos anti-Toxocara. No Brasil, foi relatado aumento da prevaléncia com a
idade das criangas (Muradian et al., 2005). Em outro estudo, observou-se que a
prevaléncia foi inversamente proporcional a idade das criangas (Caseiro, 1997). Em
nosso estudo, ndo houve associacao entre a idade da criangca e do teste positivo
ELISA, coincidindo com os resultados relatados anteriormente no Brasil (Alderete et
al. 2003, Figueiredo et al., 2005), em Taiwan (Fan et al., 2004), no Sri Lanka
(Fernando et al., 2007) e no Peru (Espinoza et al.,, 2008). Apesar dessa
semelhanca, a diferenca entre as estratificacbes de idade adotadas pelos

investigadores ndo poderia permitir uma boa comparacéo desses resultados.
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Criancas do sexo masculino s&o particularmente considerados mais
suscetiveis a toxocariase, devido ao comportamento dos meninos em brincar com
mais frequéncia em areas publicas cujo solo esta contaminado por ovos infectantes
(Overgaauw, 1997). Neste contexto, a geofagia (Glickman et al., 1987, Holland et
al., 1995, Teixeira et al., 2006) e a onicofagia (Alderete et al. 2003, Figueiredo et al.,
2005; Espinoza et al. 2008) tém sido consideradas como fatores de risco para
toxocariase infantil. Nosso estudo apontou que ser crianga do sexo masculino é
fator de risco, tanto na populagao total como nos subgrupos, resultado que esta de
acordo com os relatados por Espinoza et al. (2008). Por outro lado, dados apontam
que o sexo ndo foi associado com a infecgdo por Toxocara spp. na populagao
infantil da Argentina (Alonso et al., 2002), Brasil (Anaruma Filho et al., 2002;
Campos Junior et al., 2003; Aguiar-Santos et al., 2004; Muradian et al., 2005;
Teixeira et al., 2006; Paludo et al. 2008), Sri Lanka (Fernando et al., 2007) e Taiwan
(Fan et al., 2004).

No presente estudo, a onicofagia foi associada a infecgdo em criangas
pertencentes ao subgrupo publico pela anélise bivariada. Entretanto, a variavel nao
foi considerada como fator de risco pela regressdo logistica. As questbes sobre
onicofagia/geofagia foram as de mais dificil percepcdo para os individuos
entrevistados. E possivel que eles tenham confundido a acdo de colocar a mdo na
boca com geofagia ou onicofagia, e isso, consequentemente, pode té-los levados a
fornecer respostas nao-confiaveis. Esta mesma observacéao foi relatada previamente
em estudo realizado em Sao Paulo, Sdo Paulo (Figueiredo et al., 2005), onde houve
associacado entre o habito de brincar com areia e ELISA positivo, mas nenhuma

associagao entre toxocariase e onicofagia/geofagia.



40

Outra variavel muito controversa para aquisicdo de toxocariase em criangas
esta relacionada ao contato com caes ou gatos em casa. Alguns autores relataram
uma maior frequéncia de anticorpos anti-Toxocara para individuos que criam caes
(Holland et al., 1995; Fan et al, 2005; Figueiredo et al., 2005), gatos (Alonso et al.,
2000; Paludo et al . de 2008), ou ambos (Teixeira et al., 2006, Mendonga et al.,
2009). Por outro lado, considerou-se que ambos os proprietarios e nao proprietarios
de caes estao igualmente em risco de serem infectados (Ajayi et al., 2000; Roldan et
al. 2008; Tinoco-Gracia et al., 2008). Além disso, a presenga de gatos no domicilio
foi considerado como fator de protecdao para toxocariase em moradores de uma
comunidade rural da Amazénia, Brasil (Rubinsky-Elefant et al., 2008).

Em nossa investigacdo, a presenca de gatos no domicilio foi associada a
soropositividade para a populagao total e para ambos os subgrupos estudados.
Além disso, possuir caes foi considerado um fator de risco apenas para criancas da
classe média. Estes dados corroboram a idéia de que tanto as estimativas de
soroprevaléncia quanto os fatores de risco podem ser reflexos da diferenca nas
caracteristicas das populacbes amostradas. Consideramos que a frequéncia de
anticorpos pode ter sido influenciada pelas boas instalacdes sanitarias.

As diferencas na prevaléncia de toxocariase também podem refletir as
caracteristicas urbano-rural (Muradian et al., 2005). Alguns autores afirmam que,
provavelmente, a grande populagcdo de cées e gatos em areas urbanas leva a
contaminacgao do solo dos locais frequentados por criangas, resultando em maiores
taxas de infeccdo por Toxocara spp. (Santarém et al., 1998; Muradian et al., 2005).
Em contrapartida, outros pesquisadores afirmam que a presenca de animais
eliminando ovos de Toxocara spp. nas proximidades das casas, e com condi¢cdes

climaticas favoraveis para viabilidade dos ovos no ambiente, pode levar a um
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aumento do risco de infeccdo pela populagdo que vive nas areas rurais (Magnaval
et al., 2001; Chiodo et al. , 2006).

Em um estudo envolvendo cinco municipios de Sao Paulo, Brasil, observou-se
uma tendéncia de taxas mais elevadas de infeccdo em cidades com alta densidade
demografica (Chieffi et al., 1990). Em Presidente Prudente, a frequéncia de 2,84%
para anticorpos anti-Toxocara foi considerada o mais baixo devido a baixa
concentragdo demografica. As criangas investigadas no presente estudo vieram de
bairros de Presidente Prudente, mas ndo houve nenhuma analise para comparar a
distribuicao da populagao entre esses locais.

As infeccbes parasitarias sao causas comuns de eosinofilia em seres
humanos. Antigenos de excregao-secrecdo produzidos pela migracdo de larvas
Toxocara spp. induzem imunidade celular Th2 do tipo CD4+ caracterizada pela
producado de eosinofilia e IgE (Afshar et al., 2007), levando a uma resposta de
hipersensibilidade imediata ou retardada (Despommier, 2003). Eosinofilia tem sido
associada a toxocariase em varios estudos (Jacob et al., 1994; Giacometti et al.,
2000, Aguiar-Santos et al., 2004, Figueiredo et al., 2005, Fernando et al. 2007;
Roldan et al., 2008), mas ndo em todos (Alonso et al., 2000; Campos Junior et al.,
2003). Um estudo elaborado para estabelecer as provaveis causas de eosinofilia
desconhecida em populagdo humana adulta (Kwon et al., 2006) apontou que a
prevaléncia de toxocariase foi alta em individuos que apresentavam historico de

ingerir de alimentos crus.
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Em nosso estudo, tanto eosinofilia quanto a ingestao de carne crua nao foram
associadas a toxocariase. Devido ao elevado numero de animais de estimacao nos
domicilios, pode ser possivel supor que a principal fonte de infecgao por Toxocara
em criangcas esteve relacionada ao contato com o solo contaminado por ovos de
Toxocara spp.

Supde-se que a combinacdo de clima favoravel com saneamento precario
resulta em uma alta pressao de transmissao (Fillaux et al., 2007). As condigdes
extremas de temperatura e umidade em Presidente Prudente podem ser
consideradas com um provavel fator para explicar o contraste entre o elevado
numero de animais de estimacdo no domicilio e baixa frequéncia de anticorpos
contra o Toxocara em criangas. Este argumento pode ser corroborado pelo estudo
realizado no México (Tinoco-Gracia et al. 2008), onde a frequéncia de anticorpos na
populacdo foi considerada baixa devido as altas temperaturas e baixa umidade,
resultando na infertilidade dos ovos no ambiente.

Como conclusao, este estudo enfatiza a importancia de comparar os diferentes
grupos socioecondmicos em uma mesma regiao geografica. Os dados mostram que
a educacao dos pais € importante para prevenir a toxocariase na populagao infantil.
Assim, os programas educativos devem centrar-se tanto para as criangas quanto
adultos. Além disso, a discussao entre os especialistas em toxocariase deve ser
considerada para promover a padronizagao de estudos epidemioldgicos, a fim de
melhorar os resultados da comparagdo das pesquisas de diferentes regides e

assegurar as melhores medidas de prevengéao toxocariase na populagao.
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Tabela 1- Fatores sdcio-econdmicos associados com anticorpos IgG anti-Toxocara em uma
populagao infantil de 252 criangas (idade entre 0 e 15 anos) de duas classes econbmicas
diferentes. A. Populagdo Total. B. Assistidos por sistema publico de saude (SUS). C.
Assistidos por sistema privado de saude (Planos Particulares). Presidente Prudente, Séo

Paulo, Brasil. 2009.

ELISA
Positivo Negativo Odds Ratio (95% CI) Valor de p
(%) (%)
Escolaridade da Méae
A. Populacéo Total
Analfabeta 18 (64,29) 89 (39,73) 2,730 (1,205-6,188) 0,0229**
Escolaridade Média 10 (35,71) 66 (29,47) 1,082 (0,4759-2,459) 0,8355
Escolaridade Completa 0(0,0) 69 (30,80)
Total 28 (100,0) 224 (100,0)
B. SUS
Analfabeta 11 (68,75) 77 (70,0) 0,9429 (0,3036-2,929) 1,0*
Escolaridade Média 5 (31,25) 31 (28,18) 1,158 (0,3719-3,608) 0,774*
Escolaridade Completa 0(0,0) 2(1,82)
Total 16 (100,0) 110 (100,0)
C. Planos Particulares
Analfabeta 7 (58,33) 12 (10,53) 11,9 (3,261-43,424) 0,0003*
Escolaridade Média 5 (41,67) 35 (30,70) 1,612 (0,4784-5,434) 0,5176*
Escolaridade Completa 0(0,0) 67 (58,77)
Total 12 (100,0) 114 (100,0)
Renda Mensal
A. Populacéo Total
1-2 15(53,57) 52(23,21) 3,817 (1,706-8,537) 0,0013*
3-4  8(28,57) 44 (19,64) 1,636 (0,6761-3,961) 0,3204*
5 5(17,86) 46 (20,54) 0,8412 (0,3033-2,333) 1,0
6-10 0 (0,0) 65 (29,02)
>10 0 (0,0) 17 (7,59)
Total 28 (100,0) 224 (100,0)
B. SUS
1-2  15(93,75) 52 (47,27) 16,731 (2,134-131,15) 0,0003*
3-4  1(6,25) 29 (26,36) 0,2825 (0,0353-2,261) 0,3017*
5 0 (0,0) 16 (14,55)
6-10 0 (0,0) 13 (11,82)
>10 0(0,0) 0 (0,0)
Total 16 (100,0) 110 (100,0)
C. Planos Particulares
1-2 0 (0,0) 0 (0,0)
3-4  7(58,33) 15 (13,6) 9,24 (2,595-32,901) 0,0009*
5 5(41,67) 30 (26,32) 2,0 (0,5897-6,783) 0,3116*
6-10 0 (0,0) 52 (45,61)
>10 0 (0,0) 17 (14,91)
Total 12 (100,0) 114 (100,0)

IC: Intervalo de confianga de 95% * Qui-quadrado ** Teste Exato de Fisher
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Tabela 2— Analises bivariadas incluindo fatores associados com anticorpos IgG anti-
Toxocara em uma populagao infantil de 252 criangas (idade entre 0 e 15 anos) de duas
classes econdmicas diferentes. A. Populagao Total. B. Assistidos por sistema publico de
saude (SUS). C. Assistidos por sistema privado de saude (Planos Particulares). Presidente
Prudente, Sao Paulo, Brasil. 2009.

A. Populagéo Total PO(SO'/:[)')VO Negativo (%) Odds Ratio (95% CI) Valor de p
Género
Masculino 21 (8,34) 112 (44,44) 3,027 (1,237-7,405) 0,0153**

Feminino 7 (2,78) 112 (44,44)
Tem Cachorro

Sim 18 (7,15) 124 (49,20) 1,466 (0,648-3,318) 0,4231**
Ndo 10(3,97) 100 (39,68)
Tem Gato
Sim 11 (4,37) 20 (7,94) 6,632 (2,732-16,099) <0,0001*
Ndo 17 (6,75) 204 (80,94)
Onicofagia
Sim  9(3,57) 47 (18,65) 1,784 (0,7579-4,199) 0,2260*
Ndo 19 (7,54)  177(70,24)
B. Servico Publico Po(f)'/f)')"o Negativo (%)  Odds Ratio (95% CI)  Valor de p
Género
Masculino 11 (8,73) 49 (38,89) 2,739 (0,8916-8,413) 0,1065**

Feminino 5(3,97) 61 (48,41)
Tem Cachorro
Sim 8 (6,35) 63 (50,00) 0,7460 (0,2609-2,133) 0,6008**
Nao 8 (6,35) 47 (37,30)

Tem Gato
Sim 7 (5,56) 13 (10,32) 5,803 (1,866-18,240) 0,0042**
Ndo 9(7,14) 97 (76,98)
Onicofagia
Sim  8(6,35) 24 (19,05) 3,583 (1,217-10,548) 0,0277**
Ndo  8(6,35) 86 (68,25)
C. Servigo Privado Pozl)}(:;/os Negg(z;‘gl)vos Odds Ratio (95% CI) Valor de p
Género
Masculino 10 (7,94) 63 (50,00) 4,048 (0,848-19,316) 0,0717**

Feminino 2 (1,59) 51 (40,47)
Tem Cachorro

Sim 10 (7,94) 61 (48,41) 4,344 (0,911-20,726) 0,0660**
Ndo  2(1,59) 53 (42,06)

Tem Gato
Sim  4(3,17) 7 (5,56) 7,643 (1,841-31,729) 0,0111**
Ndo  8(6,35) 107 (84,92)

Onicofagia

sim  1(0,79) 23 (18,26) 0,3597 (0,044-2,932)  0,4599**
Nio 11(8,73)  91(72,22)

IC: Intervalo de confianga de 95% * Qui-quadrado ** Teste Exato de Fisher
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Tabela 3 - Resultados finais do modelo de regressao logistica incluindo fatores de
protecao/risco associados com anticorpos IgG anti- Toxocara em um populagao infantil de
252 criangas (idade entre 0 e 15 anos) de duas classes econOmicas diferentes. A.
Populagdo Total , B. Assistidos por sistema publico de saude (SUS). C. Assistidos por
sistema privado de saude (Planos Particulares). Presidente Prudente, Sdo Paulo, Brasil,

20009.
Odds Ratio (95% ClI) Valor de P
A. Populacéo Total
Género (feminino) 0,239 (0,094-0,608) 0,003
Renda Familiar 0,439 (0,273-0,708) 0,001
Propriedade com gato 5,20 (2,081-12,994) <0,0001
B. Servigo Privado
Género (feminino) 0,038 (0,002-0,755) 0,032
Renda Familiar 0,051 (0,010-0,265) <0,0001
Propriedade com cachorro 23,854 (1,441-395,882) 0,027
Propriedade com gato 19,089 (1,493-244,092) 0,023
C. Servico Publico
Género (feminino) 0,239 (0,064-0,895) 0,034
Renda Familiar 0,439 (0,224-0,863) 0,017
Propriedade com gato 5,20 (1,424-18,988) 0,013
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APENDICE I- TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO

TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO

Titulo da Pesquisa: “Prevaléncia de anticorpos anti-Toxocara spp. em criangas atendidas
em dois sistemas de saude, e fatores de risco associados a toxocariase, no municipio de

Presidente Prudente, Sdo Paulo”

Nome da Pesquisadora: Flavia Noris Chagas Leli
Nome do Orientador: Vamilton Alvares Santarém

Prezado(a) Senhor(a),

Solicitamos a V. Sa. autorizacdo, por escrito, para que o menor (NOME DO MENOR),
que esta sob sua responsabilidade, participe da pesquisa: “Prevaléncia de anticorpos anti-
Toxocara canis em criancas atendidas em dois sistemas de salde, e fatores de risco associados
a toxocariase, no municipio de Presidente Prudente, Sdo Paulo”.

Os procedimentos adotados nesta pesquisa obedecem aos Critérios da Etica em Pesquisa
com Seres Humanos, conforme Resolucdo no. 196/96 do Conselho Nacional de Saude. A
participacdo nesta pesquisa ndo traz complicacdes legais para o responsavel.

A pesquisa contard com 260 criancas, e a permissdo para participacdo deste estudo
implicard que parte do sangue colhido para exame laboratorial seja destinada a pesquisa.
Nenhum dos procedimentos usados oferece riscos a dignidade do menor. A
crianca/adolescente ndo sofrera nenhum desconforto, uma vez que a colheita serd efetuada
dentro dos padrdes adotados pelo Laboratdrio de Andlises Clinicas da Unoeste para colheita
de amostras em populagéo infantil.

Solicitamos que o responsavel pelo menor responda a um questionario-padrdo com
informacdes que possam ajudar na avaliacdo dos fatores de risco da toxocariase na populacéo
de Presidente Prudente. Todas as informagOes coletadas neste estudo s&o estritamente
confidenciais e somente a pesquisadora e seu orientador terdo conhecimento dos dados. Os
pesquisadores se comprometem a divulgar os resultados obtidos em revista cientifica e/ou
outros encontros cientificos, como Congresso, Seminarios, mantendo o anonimato das

pessoas que participaram do estudo.
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APENDICE |- TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO
(Continuacéao)

Ao participar desta pesquisa, 0 responsavel ou 0 menor nédo terd nenhum beneficio direto,
nem nenhum tipo de despesa para participar da mesma. Espera-se, entretanto, que o estudo
traga informagfes importantes sobre a epidemiologia da toxocariase, de forma que possa
ajudar na elaboracdo de estratégias de profilaxia da doenc¢a. Caso os resultados da sorologia
para Toxocara canis das criancas sejam positivos, 0os Médicos que solicitaram o exame de
sangue do menor serdo informados sobre o resultado do mesmo, a fim de que possam instituir
o0 tratamento adequado.

ApoGs estes esclarecimentos, solicitamos o seu consentimento de forma livre para

participar desta pesquisa. Portanto preencha, por favor, os itens que se seguem:

Consentimento Livre e Esclarecido

Tendo em vista os itens acima apresentados, eu (NOME DO RESPONSAVEL PELO
MENOR), de forma livre e esclarecida, manifesto meu consentimento para a 0 menor
(NOME DO MENOR), sob minha responsabilidade, participar da pesquisa.

Nome do Participante da Pesquisa

Assinatura do Responsavel pelo Participante da Pesquisa

Assinatura do Pesquisador

Assinatura do Orientador

TELEFONES
Pesquisador: (18) 3229-1149
Orientador: (18) 3229-2066

Nome e telefone de um membro da Coordenagdo do Comité de Etica em Pesquisa: Profa.
Dra. Rosa Maria Barilli Nogueira Fone: (18) 3229-2067
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APENDICE Il- NOCOES SOBRE TOXOCARIASE AOS PARTICIPANTES DO PROJETO

“Prevaléncia de anticorpos anti-Toxocara spp. em criancas atendidas em dois sistemas de saude,

e fatores de risco associados a toxocariase, no municipio de Presidente Prudente, SP”

1) O que é toxocariase?

- E uma doenca provocada por um parasito do cdo (Toxocara canis) que infecta o homem,
provocando altera¢fes no organismo.

2) Como a pessoa adquire essa doenga?

- A principal forma de uma pessoa adquirir a doenca é pela ingestdo de ovos que contém uma
larva em seu interior. Esses ovos estdo presentes no solo e a pessoa 0s ingere ao levar a méo a boca.
Por isso, as criangas sdo mais sujeitas a infeccéo.

3) Quiais sdo os principais sintomas da doenca?

- Os sintomas podem ser muito variados. O parasito migra pelo corpo humano e pode causar
lesbes em diversos 6rgdos. Quando atinge um determinado 6rgdo é chamado de larva migrans visceral.
Quando atinge os olhos, a doenga recebe 0 nome de larva migrans ocular, que pode levar o individuo a
cegueira ou ao estrabismo. Estudos mostram que a doenga pode estar associada a asma, quadros de
epilepsia e urticéria.

4) A doenca € freqiiente na nossa regido?

- Pesquisas no Brasil, como na capital, indicam que a freqiiéncia da doenga pode ser considerada
em torno de 5 a 10% da populacéo, especialmente em criancas entre zero e 15 anos de idade.

5) Como a doenga pode ser diagnosticada?

- A forma mais usada para diagnosticar a doenca no humano € pelo exame de sangue, que verifica
se a pessoa produziu anticorpos contra o parasito.

6) Como a doenca pode ser evitada?

- A melhor forma de prevencao da doenca é lavar as méaos depois de qualquer contato com o solo.
Se vocé possuir um cachorro, pergunte ao Médico Veterinario o melhor vermifugo. Lembre que a
primeira dose do vermifugo deve ser feita aos 14 dias de idade do animal. Toda vez que passear com 0
seu cdo, leve um saco plastico, e assim que o animal defecar, recolha o material e jogue no lixo. Ndo
se preocupe, pois 0s ovos que sdo eliminados pelo cdo levam pelo menos 14 a 21 dias para que a larva

infectante possa se desenvolver.

Flavia Noris Chagas Leli Vamilton Alvares Santarém
Nome da Pesquisadora Nome do Orientador
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APENDICE Il - QUESTIONARIO-PADRAO A SER APLICADO AOS
RSPONSAVEIS PELOS MENORES INCLUIDOS NA PESQUISA: “Prevaléncia de
anticorpos anti-Toxocara spp. em criancas atendidas em dois sistemas de salde, e fatores
de risco associados a toxocariase, no municipio de Presidente Prudente, Sao Paulo”
NOME DA CRIANCA:
DATA DE NASCIMENTO: / / Sexo: () Masculino () Feminino
ENDERECO COMPLETO:
TELEFONES PARA CONTATO:
NOME DO MEDICO:

1 — Qual o nivel de escolaridade da mée?

() Analfabeta ( ) Primeiro grau incompleto () Primeiro grau completo () Segundo grau
incompleto () Terceiro grau incompleto () Terceiro grau completo
2- Qual a renda mensal da familia em salarios minimos? (Todos os rendimentos da familia)
()1 ()2 ( )3 ()4 ()5 ( )de5al1l0 ( )maisde10
3 — Na casa tem agua encanada? ( ) ndo () sim
4 — Na casa existe filtro de 4gua funcionando? ( ) ndo ( ) sim
5 — A casa tem banheiro? ( ) ndo ( ) sim
6— O banheiro é ligado a rede de esgoto? ( ) ndo ( ) sim
7 — Na casa tem quintal? ( ) ndo ( ) sim
Se tem, a crianga costuma brincar no quintal? ( ) ndo ( ) sim
8 — Tem cachorro em casa? ( ) ndo ( ) sim
Quantos cées? Qual a idade dos mesmos?
9 — Se ndo tem cachorro em casa, a crianga costuma brincar com algum na vizinhanca ou em casa de
parentes ou amigos? () ndo () sim
10 - Tem gato em casa? () ndo ( ) sim
Quantos gatos? Qual a idade dos mesmos?
11 — Se n&o tem gato em casa, a crianga costuma brincar com algum na vizinhanga ou em casa de
parentes ou amigos? () ndo ( ) sim
12 — A crianga ja teve problema de bronquite, chiado no peito ou asma? ( ) ndo ( ) sim

13- Se ja teve, que idade tinha?

14 — A crianga tem apresentado chiado no peito nos ultimos 6 meses? ( ) ndo ( ) sim
15 — A crianga teve pneumonia no Gltimo ano? () ndo ( ) sim

16- A crianc¢a tem habito de roer unha? ( ) ndo ( ) sim

17 — Acrianca tem habito de levar objetos ndo comestiveis a boca? ( ) ndo ( ) sim
18 — A crianga ja teve convulsdo? ( ) ndo ( ) sim

19 — A crianca tem habito de comer carne ou figado cru? ( ) Ndo ( ) Sim



