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RESUMO: O Toxoplasma gondii tem a capacidade de atravessar a barreira placentéaria e
causar transmissao vertical, causando, caso nao for tratado danos severos e sequelas que
serdo carregadas pela vida do individuo. Esses danos podem afetar diversos tipos de tecidos
e causar uma mudancga severa no seu estado fisioldgico, um desse tecidos é o nervoso, onde
0 parasita pode causar diversas microlesées impedindo a sua funcionalidade ou até a ma
formagédo do mesmo caso for um caso de toxoplasmose congénita.

PALAVRAS-CHAVE: Toxoplasmose na gravidez, Tecido Nervoso, Toxoplasma gondii, Dano
cerebral e Transmisséao vertical.

TOXOPLASMOSIS IN THE 2ND TRIMESTER OF PREGNANCY AND ITS
PERFORMANCE IN NERVOUS TISSUE PATHOGENES: A LITERATURE
REVIEW

ABSTRACT: Toxoplasma gondii has the ability to cross the placental barrier and cause
vertical transmission, causing, if not treated, severe damage and sequelae that will be
carried for the individual’s life. This damage can affect different types of tissue and cause a
severe change in its physiological state, one of these tissues is the nervous tissue, where the
parasite can cause several microlesions, preventing its functionality or even malformation in
the case of congenital toxoplasmosis.

KEYWORDS:Toxoplasmosis in pregnancy, Nervous Tissue, Toxoplasma gondii, Brain
damage and Vertical transmission.
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INTRODUCAO

O Toxoplasma gondii consiste em um protozodrio parasito intracelular obrigatério
do filo apicomplexa que possui comportamento heteroxeno, ou seja, para completar seu
ciclo de vida passa por mais de um hospedeiro. O hospedeiro definitivo mais comum é
o gato, porém ocorre em outros felinos, e o hospedeiro intermediario consiste de aves e
mamiferos, incluindo o ser humano. A infec¢@o ocorre principalmente por via oral, através
do consumo de agua, carnes cruas e demais alimentos contaminados com ovos de T.
gondii, e de forma congénita, quando a gestante transmite ao feto durante o periodo
gestacional através da via transplacentaria. A primo-infeccao € normalmente assintomatica
e mais comum, no entanto, pode ocorrer reinfeccdo em individuos imunossuprimidos,
apresentando sintomas leves a graves (Schwab et al., 2018).

A toxoplasmose na gravidez traz inumeros problemas relacionados a saude
fetal, quanto mais cedo a infec¢éo, por mais que menos frequente, mais agressiva sera
a doencga, podendo acarretar o acometimento fetal, provocando abortamento, retardo
de crescimento intrauterino, morte fetal, prematuridade e a sindrome da toxoplasmose
congénita (SERRANO, 2016, p.40). Além disso, a taxa de infeccédo fetal aumenta ao longo
da gestagéo, sendo a transmissdo para o feto mais provavel proximo do nascimento,
chegando a 90% nos ultimos dias de gravidez. A américa do sul é o subcontinente com a
maior taxa de toxoplasmose congénita, sendo a regido com o0s genoétipos detentores de
maior patogenicidade (Schwab et al., 2018). Apesar de possuir dois tipos de hospedeiros,
T. gondii realiza ambas as formas de reprodugédo assexuada e sexuada no hospedeiro
definitivo, realizando também ciclo assexuado no hospedeiro intermediario. Apresenta
diferentes fases, sendo elas o taquizoito, encontrado na fase aguda da doenga e que
possui rapida multiplicagéo, o bradizoito, forma encontrada na fase cronica da doenga que
possui multiplicacdo lenta, e os oocistos, liberados nas fezes do hospedeiro definitivo.

A depender do periodo de gestacdo, a infec¢do por toxoplasmose ira acarretar
em diferentes alteracoes clinicas no feto e no neonato. Na infecgéo transplacentaria, os
taquizoitos de T. gondii, presentes nos fluidos da gestante em fase aguda da doenca,
contaminam o ser humano em desenvolvimento uterino e irdo se desenvolver nos tecidos
do mesmo. A triade classica de sinais sugestivos de toxoplasmose congénita inclui
coriorretinite, hidrocefalia e calcificagbes intracranianas (TABILE, 2015, p. 02). Além
disso, as sequelas derivadas da toxoplasmose congénita podem ser danos neurol6gicos
permanentes, além de cegueira.

T. gondii é considerado um dos parasitas de maior sucesso por ser cosmopolita e pela
sua capacidade de infectar todos animais de sangue quente, ademais estima-se que cerca
de um terco da populagdo mundial ja foi afetada (Peyron et al, 2019). Devido ao seu alto
nivel de patogenicidade, sintomas comuns de outras parasitoses e maioria de infectados
serem assintomaticos, € de extrema importancia a realizagdo do acompanhamento pré-natal
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especialmente em regides endémicas, como o Brasil. Para identificacdo da toxoplasmose
€ realizada a triagem soroldgica, posteriormente € verificado se hd comprometimento no
sistema nervoso central para realizacdo de outros procedimentos como puncéo lombar e
ressonancia magnética, se necessario ocorre avaliagdo histopatolégica das bidpsias para
concluséo do diagnostico.

Esse estudo visa ressaltar os efeitos da toxoplasmose congénita durante o segundo
trimestre da gestagdo evidenciando os impactos na formacdo do feto muitas vezes
permanentes, reforcando a importancia de um diagnéstico precoce através da realizacédo
do pré-natal para implementacao do tratamento, caso necessario.

METODOLOGIA

Trata-se de um capitulo de livro, onde foi realizado um levantamento bibliogréafico
e a partir deste foi feito uma selecéo bibliografica em diversas bases de dados que foram
as mais relevantes para esse trabalho, e dentre essas pode-se citar: PubMed, Google
Académico e Elsevier.

Foram selecionados artigos e livros que foram publicados em portugués e inglés e
alguns descritores importantes foram usados como palavras chaves, como toxoplasmose,
gestacao, segundo trimestre, dano cerebral fetal, toxoplasmose e fisiologia. Foram
considerados trabalhos publicados entre os anos de 2004 até 2023, sendo descartados os
que fugiam do tema e do foco principal, e os que ndo estavam dentro do periodo que foi
usado como filtro.

RESULTADO E DISCUSSAO

Fisiopatologia da Toxoplasmose

O parasita Toxoplasma gondii, protozoario intracelular obrigatério pertencente ao filo
Apicomplexa, € o responsavel por infectar diversos animais de sangue quente, incluindo
os humanos, causando a parasitose conhecida por toxoplasmose (HURT et al., 2022;
MONTOYA & LIESENFELD, 2004). O Toxoplasma gondii tem os felinos como hospedeiro
definitivo, desse modo, no epitélio intestinal destes animais ocorre a reprodugao sexual do
parasita, dando origem aos oocistos, eliminados nas fezes do animal, onde cada unidade
apresenta quatro esporozoitos haploides (SANCHEZ & BESTEIRO, 2021). Quando o
hospedeiro intermediario é infectado, seja por se contaminar com o parasita de forma
congénita, pela ingestéo de cistos teciduais através do consumo da carne mal cozida de
animais infectados ou pelo contato com agua, solo ou fezes com a presenca de oocistos
(CANTEY; MONTGOMERY; STRAILY, 2022), ocorre a replicagdo assexuada do parasita
pelo processo de endodiogenia, o que significa que cada cisto replicara seu genoma, dando
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origem a duas células haploides (taquizoitos) (KOCHANOWSKY & KOSHY, 2018). O T.
gondii também pode ser transmitida de forma congénita. O protozoério pode infectar o feto
apos a entrada na circulagéao fetal por meio da placenta (MONTOYA & LIESENFELD, 2004).

O parasita entra na célula nucleada do hospedeiro, cercando-se da membrana
plasmatica dessas para a formacdo de um vacuolo que, no seu interior, ocorrera a
endodiogenia (KOCHANOWSKY & KOSHY, 2018). A infeccdo iniciada nas células dos
enterocitos do hospedeiro, apés invadir as células imunes, consegue se disseminar por
todas as células nucleadas do individuo e, com isso, uma resposta imunolégica é iniciada
(TONG et al., 2021). Essa infecgao vai resultar em uma intensa resposta das células Th1,
com produgéo de citocinas proé-inflamatérias, como IFNy (MONTOYA & LIESENFELD,
2004). Geralmente, as infeccoes agudas em individuos com sistema imune integro
acontecem de forma branda ou assintomética, enquanto a sintomatologia mais grave esta
ligada a pacientes imunocomprometidos (KOCHANOWSKY & KOSHY, 2018).

Anticorpos comegam a ser produzidos, diferentes mecanismos antiparasitarios séo
ativados pelo organismo e os taquizoitos entram em encistamento assumindo a forma de
bradizoitos, que parece ser resistente a resposta imune. Esses cistos ficam concentrados,
principalmente, em neurénios, células musculares esqueléticas e cardiacas (ELSHEIKHA;
MARRA; ZHU, 2020). Ap6s esse encistamento, o hospedeiro entra na fase crbnica da
infeccdo, onde mesmo nao apresentando mais os sintomas da parasitose, ainda possui
a forma inativa da doenca. Dessa forma, caso haja um comprometimento do sistema
imunolégico desse individuo, pode ocorrer uma recrudescéncia da infeccao (ZHAO &
EWALD, 2020).

Durante o periodo gestacional, ocorre uma baixa fisiolégica no sistema imune para
que o feto ndo seja rejeitado pelo organismo. Assim, surge um momento oportuno para
que infeccbes parasitarias em fase de encistamento, como a toxoplasmose, retornem
a forma aguda (GOMES-CHAVEZ et al., 2019). Estudos demonstram que o risco de
transmissao transplacentaria € maior em gestantes que adquiriram a infec¢cao no segundo
ou terceiro trimestre. Assim, mulheres que se contaminaram com o parasita antes da
gestacao apresentam menores chances de transmisséo para o feto (TEIMORI et al., 2020).
Caso ocorra a transmissao vertical do patdégeno, o feto fica suscetivel a distirbios no
desenvolvimento embrionario, como, por exemplo, danos neurolégicos (PEYRON et al.,
2019).

Toxoplasmose na gestacdo

A toxoplasmose é uma doenca infecciosa que pode ser adquirida ou congénita,
originada pelo protozoario Toxoplasma gondii. Apos haver a primeira contaminagdo com o
protozoario durante a gestagéo, corre o risco do parasita atravessar a placenta e infectar o
feto. A prevaléncia de nascimento de toxoplasmose congénita varia de um a dez por 10.000
nascidos vivos. Em casos de infeccdo materna anterior a gestagao, pode significar pouco
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ou nenhum risco para o bebé, exceto quando ocorre nos meses finais que antecedem a
concepcédo, com até trés meses de intervalo. A infec¢do materna que ocorre no primeiro
e/ou no segundo trimestre, pode resultar em toxoplasmose congénita grave levando ao
o6bito fetal intra uterino e aborto espontaneo (MONTOYA & LIESENFELD, 2004). Devido a
auséncia de sintomas na infeccéo por toxoplasmose, diversos paises ou regides realizam
triagem pré-natal por meio de testes sorolégicos. O diagndstico biolégico da infecgéo fetal
€ realizado por meio da andlise de amostras de liquido amniético, normalmente apos
18 semanas de gestacédo e pelo menos 4 semanas apds a data da infeccdo materna
(MONTOYA & LIESENFELD, 2004).

A infeccdo humana ocorre por via oral, através da ingestao de cistos presentes em
carne mal cozida ou crua, especialmente carne de porco e cordeiro, ou por meio do contato
com oocistos presentes em fezes de gatos, alimentos ou solo contaminados. Algumas
condi¢cbes para a contaminagdo em mulheres gravidas varia entre os paises, possivelmente
devido a fatores como clima, estilo de vida, dieta e aumento da idade (FRANCOIS KIEFFER
& MARTINE WALLON, 2013). Durante a fase de parasitemia, os parasitas tém a capacidade
de atravessar a placenta e afetar o feto. Atransferéncia placentaria torna-se mais provavel a
medida que ocorre o0 amadurecimento da placenta. Consequentemente, o risco de infec¢ao
fetal aumenta com o avango da gestagdo ( MAIMOONA AHMED et. al, 2020).

Sabendo dessa sua alta prevaléncia, as atengdes para a toxoplasmose congénita
aumentam exponencialmente, gragas aos avangos das técnicas e tecnologias. Logo,
sabendo da imunologia da toxoplasmose congénita, a leitura sobre a imunoglobulina do
tipo 1gG tornam-se peca chave para um futuro promissor do diagnéstico, pelo motivo de os
varios subtipos de IgG’s existentes terem uma maior facilidade de ultrapassar a barreira
placentéria e também séo 6timos indicadores de parasitemia, diferente dos IgM e IgA, que
sdo imunoglobulinas que se expresséo de infeccdes anteriores ( IRMA CANEDO SOARES
et. al, 2023). Apos analisar o nivel de parasitemia do paciente, o diagnéstico sera cada vez
mais especifico e eficiente, assim podendo diminuir o dano que o parasito podera causar
ao futuro feto e até impedir essa possibilidade de Ihe causar enfermidades futuras ou logo
apods o nascimento.

O tratamento para a Toxoplasmose Congénita, também é um método profilatico,
usando o farmaco Espiramicina, a gestante consegue manter a placenta viavel para o
desenvolvimento do feto pelo fato do farmaco destruir os cistos impedindo assim a passagem
do parasita diminuindo as chances de gerar sequelas ao feto. Outro protocolo seria 0 uso
do combo Sulfadiazina, Pirimetamina e Acido folinico, so6 que 0 seu uso é recomendado
apods o 1 trimestre de gestacéo, pelo fato da Sulfadiazina ser teratogénica, pelo motivo de
ela atravessar a barreira placentaria ela consegue matar qualquer parasita que chegue
ao feto, aumentando ainda mais as chances de um desenvolvimento saudavel. Entretanto
ainda é muito importante o acompanhamento médico, para garantir que o tratamento esta

sendo efetivo e que nédo esta gerando muito problema a gestante, tanto no periodo fetal
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quanto apds o nascer, para garantir que ndo tenha gerado alguma sequela, caso haja o
tratamento sera mais rapido e preciso( PEYRON F et. al, 2019 ).

Danos Cerebrais causados no feto

Os sintomas clinicos da toxoplasmose congénita se manifestam por meio de
trés caracteristicas principais: coriorretinite, hidrocefalia e calcificagbes intracranianas
(TEIXEIRA; BACHUR, 2021). Acredita-se que a hidrocefalia seja resultado da deterioracao
do tecido periventricular necrotico, o que acaba obstruindo o aqueduto de Sylvius e/ou
o forame de Monroe (HERNANDES et al., 2015). A coriorretinite, que é a lesdo ocular
mais comumente observada na toxoplasmose, tanto no momento do nascimento quanto a
longo prazo, ocorre devido a morte das células e inflamacgédo no tecido da retina (BORGES
et al., 2017). Outras manifestacdes sistémicas frequentemente observadas no recém-
nascido, incluem febre, hepatoesplenomegalia, ictericia, linfadenopatia, anemia e liquido
cefalorraquidiano anormal (BISCHOFF et al., 2015). Os bebés também podem desenvolver
convulsdes e outras sequelas neurolbgicas graves, como deficiéncia intelectual ou cegueira
(SPONCHIADO; DA SILVA, 2023).

Se contraida no inicio da gravidez, a toxoplasmose materna também pode levar
a aborto espontaneo ou complicagdes neurologicas graves (DE MOURA; OLIVEIRA;
MATOS-ROCHA, 2018). A taxa de aborto relacionada a toxoplasmose & de cerca de
0,5%, e quando ha comprovacao de infecgdo fetal, estima-se que o risco de morte fetal
seja de 1,3% a 2% (SANTOS; SA, 2021). Durante o segundo trimestre da gravidez, pode
haver casos de aborto espontaneo ou parto prematuro, resultando em criangas que
podem nascer sem complicagbes aparentes ou com graves anomalias caracteristicas
(NEVES, 2016). Os abortos espontaneos podem ser atribuidos a lesbes cerebrais no
feto, causadas pela leucomalacia periventricular, que resulta do processo inflamatério.
Além disso, também podem ocorrer devido a falta de oxigénio, decorrente de trombose
ou alteragdes hemodinamicas na placenta (GUTIERREZ-EXPOSITO et al., 2020). As
infeccbes do terceiro trimestre sdo geralmente subclinicas e alguns individuos infectados
desenvolvem coriorretinite ou incapacidade neurol6gica mais tarde na vida. A incidéncia de
lesbes cerebrais foi relatada como 30% na 5% semana de gestagéo, 10% na 20? semana de
gestacao e menos de 5% na 28* semana (CURCIO et al., 2020).

Durante o segundo trimestre da gestagéo, o sistema nervoso do feto ainda esta em
processo de maturacéo. Nesse periodo, a medula espinhal est4 se estendendo pelo canal
vertebral, a bainha de mielina esta sendo depositada nos axénios e as diferentes partes
do encéfalo estdo em desenvolvimento. Isso significa que os fetos nascidos antes da 26®
semana de gestacdo tém um maior risco de apresentarem problemas no desenvolvimento
do sistema nervoso (MOORE; PERSAUD; TORCHIA, 2016). Durante a parasitemia o T.
gondii atravessa a placenta madura e infecta o feto; os taquizoitos invadem as células e,
em seguida, rompem-as; os cistos contendo bradizoitos ficam dormentes no tecido cerebral
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podendo ser reativados. Esses fatos explicam a ocorréncia de manifestacdes clinicas
graves nesse periodo gestacional (WALCHER; COMPARSI; PEDROSO, 2017).

Os fetos infectados no segundo trimestre de gestacdo costumam apresentar
microcefalia por falha na evolugdo dos hemisférios cerebrais e no terceiro trimestre
€ comum as calcificagdes cerebrais e hidrocefalia (CONNOLLY et al., 2019). Os danos
cerebrais ocorrem, em geral, porque o feto ndo possui sistemas de defesa no cérebro
contra o ataque de citocinas e substancias pré-inflamatérias liberadas na inflamagéo, como
IL-16 (CORDEIRO; TSIMIS; BURD, 2015). A idade gestacional desempenha um papel
crucial quando ocorre a infeccdo materna, sendo fundamental para os profissionais de
saude durante o pré-natal. Isso permite um diagnéstico precoce e, consequentemente,
um tratamento adequado, o que ajuda a reduzir a gravidade das manifestacdes clinicas
(PEYRON et al., 2019).

CONCLUSAO

Tendo em vista o enfraquecimento do sistema imune durante a gravidez, infec¢des
parasitarias encontram uma oportunidade para se manifestarem durante esse periodo.
Quando ocorre a primeira contaminagdo com o parasita durante a gestacéo, o T. gondii
pode atravessar a placenta, dessa forma, mulheres que sdo contaminadas antes da
gravidez possuem menor risco de transmissao vertical. J& as que adquiriram a infeccéo na
no inicio da gravidez, sobretudo no segundo ou terceiro semestre, tornam mais suscetiveis
a infeccéo fetal.
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