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B RESUMO

Introdugio: Estima-se que hd mais de 33 milhdes de casos de aids em todo o mundo. Nesse contexto,
algumas parasitoses emergem como problemas de satide publica, aproveitando-se da suscetibilidade
decorrente desse quadro clinico. Objetivos: Elencar e discutir as principais parasitoses oportunistas
encontradas em individuos portadores de aids, explorando os ciclos de vida de seus agentes, patogenia,
manifestacoes clinicas, prevengao, diagnéstico e tratamento. Métodos: Foram realizadas buscas, sem
limites temporais, nas bases de dados virtuais Public Medline (PubMed), Scientific Electronic Library
Online (SciELO) e Biblioteca Virtual em Saide (BVS) a fim de selecionar relatos de caso, boletins
epidemiolégicos, trabalhos experimentais e revisdes de literatura pertinentes. Resultados: Entre os
principais parasitas oportunistas encontrados em pacientes portadores de aids estio os microsporidios e
coccidios como: Isospora belli, Cyclospora sp. e Cryptosporidium sp., para os quais foram realizadas revisoes
sistemdticas de literatura neste artigo. Conclusdes: E evidente a imprescindibilidade do desenvolvimento
de tratamentos mais eficazes e com menores efeitos adversos, além de uma maior acurdcia de diagndstico
por parte dos profissionais de satide, e rastreamento ambiental pelas instituiges competentes.

Palavras-chave: HIV; aids; parasitas oportunistas; protozodrios emergentes.

B ABSTRACT

Introduction: It is estimated that there are more than 33 million AIDS cases worldwide. In this sense,
some parasitoses has become important public health problems, by taking advantage of the vulnerability
due to this clinical condition. Objective: To list and discuss the main opportunistic parasitosis found in
individuals with AIDS, exploring the life cycle of their agents, pathogenesis, clinical manifestations, pre-
vention, diagnostic and treatment. Methods: Searches have been conducted, without temporal limits, at
the virtual databases Public Medline (PubMed), Scientific Electronic Library Online (SciELO) and Bibli-
oteca Virtual em Satde (BVS) in order to select case reports, epidemiological bulletins, experimental pa-
pers and pertinent literature reviews. Results: Among the main opportunistic parasites found in patients
with AIDS there are microsporidia and coccidia such as: Isospora belli, Cyclospora sp. and Cryptosporidium
sp., for which a systematic literature review has been performed in this article. Conclusions: It is evident
the necessity of developing more efficient treatments with less adverse effects, besides a better diagnostic
accuracy by health professionals, and environmental tracking by competent institutions.

Keywords: HIV; AIDS; opportunistic parasites; emerging parasites.
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Introducao

O continente africano foi sede da primeira epidemia
de aids, e sua rdpida difusio ¢ associada a complexas
relacoes entre varidveis sociais, culturais e ambientais’.
Calcula-se que, desde a sua descoberta em 1981, foi cau-
sa de 6bito de mais de 35 milhées de pessoas no mundo.
Ademais, 33,4 milhoes de pessoas vivem com HIV nos
dias atuais, com 3 milhées de novos infectados por ano?.

Nas duas dltimas décadas, ocorreram importantes
avancos no tratamento ¢ manejo da infecgao por HIV, de
forma que a estimativa de vida dos infectados pode che-
gar a 50 anos em paises desenvolvidos®. As altas taxas de
incidéncia e prevaléncia, associadas a0 aumento da expec-
tativa de vida, tornaram a doenga significativa no 4mbito
da satide publica*. Nesse sentido, é monumental a mor-
bimortalidade relacionada a HIV/aids, e hd maior predis-
posi¢io para determinadas neoplasias’, complicagdes car-
diovasculares®, ideagio suicida’ e infecgdes oportunistas’.

As infecgbes oportunistas estdo entre as principais
causas de morbimortalidade nos portadores de aids, es-
pecialmente naqueles com baixa contagem de linf6citos
CD4, a qual ¢ esperada com o progredir da doenga®.
Organismos que nao sao patogénicos em individuos hi-
gidos se tornaram problemas de satide publica na medi-
da em que sdo capazes de gerar morbidade na crescente
populacio imunodeprimida’.

Nesse viés, ¢ de fundamental importincia o conhe-
cimento das manifestacoes clinicas, do ciclo de vida dos
patdgenos, da prevencio, do diagndstico e do tratamen-
to das infec¢des oportunistas, topicos que serdo descri-
tos neste artigo com relagio aos principais protozodrios
entéricos oportunistas no HIV/aids.

As bases tedricas deste trabalho foram obtidas por
meio de buscas sem limites temporais nas bases de dados
virtuais Public Medline (PubMed), Scientific Electronic
Library Online (SciELO) e Biblioteca Virtual em Satde
(BVS). Foram selecionados relatos de caso, boletins
epidemioldgicos, trabalhos experimentais e revisoes de
literatura pertinentes. Evidenciou-se que entre os prin-
cipais protozodrios entéricos oportunistas encontrados
em pacientes HIV positivos estdo os microsporidios e os
coccidios fsospora belli, Cyclospora sp. e Cryptosporidium

sp., 0s quais serdo descritos adiante.
Criptosporidiose
Visao geral

A criptosporidiose ¢ uma doenca causada por pro-
tozodrios coccidios do género Cryprosporidium (filo

Apicomplexa)'’. Existem aproximadamente 27 espé-
cies catalogadas do coccidio, das quais Cryptosporidium

parvum e Cryptosporidium hominis siao as principais
causadoras da doenga em humanos, sendo transmitidos
pela dgua ou por contato com fezes infectadas'".

A primeira descri¢io foi relatada'” no inicio do sécu-
lo XX — em ratos —, porém somente na década de 1970
foi observada sua relevancia em animais ruminantes',
bem como foi relatado o primeiro caso de incidéncia
em humanos, intimamente ligado a casos de gastroen-
terite (1976)". Na década de 1980, com o advento da
aids, a criptosporidiose teve sua ocorréncia potenciali-
zada, tornando-se altamente prevalente e letal'®.

A intensidade com que esse parasita afeta o hospe-
deiro é modulada significativamente pelo estado do seu
sistema imunolégico. Em pessoas imunocompetentes
as manifestagoes clinicas sio mais brandas', enquanto
nas imunocomprometidas atua como doenga oportunis-
ta, causando, entre outros sintomas, diarreia grave (po—
tencialmente letal), especialmente em individuos HIV
positivos'®.

Ciclo de vida

O ciclo de vida do Cryptosporidium, considerado
complexo, compreende estdgios assexuados e sexuados
de desenvolvimento, realizados em apenas um tnico
hospedeiro'"". A ingestao de alimentos ou dgua con-
tendo oocistos esporulados — anteriormente dissemina-
dos por meio das fezes de individuos ou de animais com
a doenca — ¢ a principal forma de contaminagio'”.

Apés sua ingestdo, o oocisto libera quatro esporo-
zoitos por excistagio, processo desencadeado pela alte-
racdo da temperatura, pH, pela quantidade de didxi-
do de carbono, pelo auxilio de enzimas pancredticas,
entre outros fatores'. Os esporozoitos invadem células
da mucosa intestinal, sendo os locais mais afetados o
jejuno e ileo'. A partir dai, todos os estdgios do desen-
volvimento ocorrem em um compartimento intrace-
lular extracitoplasmdtico, com a formagio de vactolos
parasitoforos formados a partir da membrana da célula
hospedeira'.

Dentro da célula hd a maturagio do esporozoito em
trofozoito e reproducao assexuada — merogonia ou es-
quizogonia —, formando os merontes tipo I'°. Estes for-
mam oito merozoitos tipo I que sao liberados no lumen,
invadem enterdcitos vizinhos e podem formar merontes
tipo I, reiniciando a merogonia, ou tipo II. Os merontes
do tipo II, que produzem até quatro merozoitos, se di-
ferenciam para formar microgametdcito e macrogame-
técito, componentes da fase sexuada do ciclo, os quais,
ap6s a fertilizagao e o periodo de maturagio, dario ori-
gem ao zigoto'?.

Apés dois ciclos de esporogonia, o zigoto pas-
sa a ser chamado de oocisto, que contém quatro

Rev. Aten. Sadde, Sao Caetano do Sul, v. 16, n. 55, p. 99-107, jan./mar., 2018



esporozoitos''®. Os oocistos podem ser de paredes

espessas ou finas. Os primeiros sdo formas infectantes
que sdo excretadas nas fezes do hospedeiro e permitem a
propagagio do parasita, uma vez que permanecem Vii-
veis por muitos meses'>'®. Os de parede fina promovem
a autoinfec¢io porque se rompem dentro do organismo
do hospedeiro, dando inicio a um novo ciclo'.

O ciclo de vida acima relatado ¢ de dificil replicacio
em cultura de células, fator que dificulta a andlise de
vérias fases in vitro'/, bem como o progresso de estudos
biolégicos, patoldgicos, imunoldgicos, moleculares e o
teste de novos medicamentos contra o parasita’.

Patogenia e quadro clinico

Como oportunista, a criptosporidiose causa diar-
reia cronica, caquexia, distdrbios hidroeletroliticos e
perda de peso, fatores que podem resultar na morte
de criangas e adultos infectados'. Em pessoas HIV-
positivas, a criptosporidiose se manifesta quando os
niveis de linfécitos TCD4 no sangue estio abaixo de
100 células/mm?’, podendo causar alteragoes extrain-
testinais pancredticas, hepdticas, biliares, bem como
nas articulagoes e no sistema respiratério'®.

A criptosporidiose respiratéria é de dificil dife-
rencia¢do em relagdo a outras doengas respiratdrias:
no trato superior hd inflamagao das mucosas (nasais,
seios, laringe e traqueia), com aumento de secregao
nasal e modificagdes da voz. J4 no trato inferior é
comum a ocorréncia de febre, tosse produtiva, entre
outros'®.

C. parvume C. hominissio associadas a mais de 90%
das ocorréncias de criptosporidiose e, apesar de pare-
cidas, estudos com pessoas HIV-positivas e criangas
demonstraram diferencas entre as Cryptosporidium
nas manifestagdes clinicas apresentadas. Relataram-se
casos de diarreia, nduseas, vomitos, dores articulares,
cefaleia e dor nos olhos causados pela C. hominins, em
contraste com a C. Parvum, que apresenta somente
relatos de ocorréncia de diarreia'®.

Isospora belli
Visao geral

A isosporiase ¢ uma das principais doengas oportu-
nistas ligadas ao aumento do nimero de casos de con-
taminacio pelo HIV. Foi observada pela primeira vez
em 1839 e ¢é causada pelo protozodrio Lsospora belli (do
latim: belli, guerra), que foi assim nomeado por ter sido
causador da diarreia que afetou as tropas britanicas du-
rante a Primeira Guerra Mundial'.

PROTOZOARIOS ENTERICOS OPORTUNISTAS ASSOCIADOS A AIDS

A doenga ¢ mais comum em dreas tropicais e sub-
tropicais e pode ser endémica em algumas regiées da
Africa, do Sudeste Asidtico e da América do Sul. O seu
aparecimento estd diretamente ligado a dreas de sanea-
mento ambiental precdrio e com péssimas condigoes de
higiene. Esse coccidio, cuja prevaléncia pode ser de até
15% em pacientes com HIV na América Central e de
até 32% na América do Sul'®, causa uma diarreia pro-
longada em individuos imunocomprometidos.

Ciclo de vida

O ciclo de vida do protozodrio comega com a in-
gestdo de oocistos esporulados, que liberam esporo-
zoitos invasores das células do epitélio intestinal (en-
terdcitos). Estes se multiplicam por endogenia, dando
origem ao esquizonte produtor dos merozoitos que
rompem as células. A partir dai, a invasao do enterdci-
to acontece por meio de duas etapas'. A primeira é a
merogonia, quando os merozoitos liberados invadem
novas células, repetindo a etapa assexuada (esquizogo-
nia). A segunda ¢ a gamogonia (etapa sexuada), que
¢ marcada pela diferenciacio do parasito em micro-
gametas (masculino) e macrogametas (feminino). Os
microgametas rompem o enterdcito e sao liberados no
ltmen intestinal, onde nadam até o macrogameta e
realizam a fecundagao".

O zigoto transforma-se em oocisto — fase conhecida
como esporogonia —, ¢ liberado no ldmen intestinal e,
posteriormente, eliminado junto com as fezes do hos-
pedeiro. Esse oocisto amadurece apés alguns dias e tor-
na-se infectante no ambiente externo. Eles sio muito
resistentes ¢ podem permanecer vidveis durante meses,
situagdo que depende das condigoes de temperatura,
umidade e exposigao solar'*.

Patogenia e quadro clinico

O Iospora belli ¢ um enteroparasita causador de
uma redugio na altura das vilosidades do intesti-
no delgado por meio de uma hiperplasia nas criptas.
Consequentemente, o fendmeno é acompanhado por
uma diminui¢io da superficie do intestino delgado.
Essa mudanca na morfologia das vilosidades ¢é associada
com uma reago inflamatéria nas células da Iimina pré-
pria e dentro do préprio epitélio®.

O parasita produz quadros de diarreia aguda auto-
limitante em individuos imunocompetentes, com uma
taxa de prevaléncia que varia entre 0,07% e 13,10%
dos pacientes com diarreia. Em pacientes imunocom-
prometidos, a infec¢io produz uma diarreia prolon-
gada ou cronica grave, marcada pela eliminacio das
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formas infectantes do parasita, o que representa um
problema de satide publica. E um parasita frequente-
mente encontrado em portadores de HIV, o que torna
a isosporiase importante para o diagnéstico da aids'.

A infec¢ao pode ser assintomdtica ou oligossinto-
madtica. Os pacientes com a imunidade debilitada, caso
dos portadores de HIV, por exemplo, podem apresen-
tar um quadro diarreico de apari¢ao brusca, acompa-
nhado de dor abdominal, fezes metedricas, nduseas,
febre e mal-estar. As fezes sdo pastosas ou liquidas e
muito frequentes (até 10 evacuacoes didrias)*'. A diar-
reia causada pelo /. belli é, na maioria dos casos, muito
fluida, secretéria e prolongada, o que pode conduzir
o paciente a um quadro de desidrata¢do que requer
hospitalizagio. Febre e perda de peso sdo outros sin-
tomas caracteristicos. Também pode causar vomito e
cefaleia®?.

Cyclospora cayetanesis
Introducao

Na literatura médica, os primeiros casos de infecgoes
ocorridas por ciclosporfase foram relatados no ano de
1979%. Esse coccidio intestinal ¢ caracterizado por oca-
sionar: diarreia aguda e prolongada em vitimas imuno-
competentes, diarreia cronica em pessoas imunocom-
prometidas e a diarreia do viajante®.

Atualmente, essa parasitose tem ganhado visibilida-
de no meio cientifico. A associagio com uma doenca
famosa e a exacerbagio no quadro clinico tém reforcado
a sua importincia. A ciclosporiase ganhou notoriedade
na década de 1980, periodo em que a epidemia de aids
sobreveio. Os sintomas dessa parasitose relacionados
aos portadores de HIV sdo mais significativos e intensos
que nos nao portadores®.

A infecgao por Cyclospora estd relacionada também
a facilidade de disseminacdo. Pessoas que realizam via-
gens com destino a dreas endémicas, se contaminadas,
atuam como vetores dessa enfermidade quando voltam
ao seu lugar de origem®. Sabe-se, porém, que a sua dis-
tribuigdo ¢ global, mas com prevaléncia nas regides tro-
picais e subtropicais®.

Na América do Norte (Estados Unidos e Canad4)
surgiu um dos maiores surtos ji relatados: em mea-
dos da década de 1990 foram documentados 177 sur-
tos em uma amostra de 3.500 pessoas. No Peru, de
6 a 18% das criangas que apresentam diarreia aguda
sao contaminados por C. cayetanensis; na zona rural
da Venezuela, 5,3%; em Cuba, 4,4%; no Nepal sio
4,8% e na Tanzinia 2,5% das criangas recebem esse
diagnéstico®.

No Brasil, especificamente em Sao Paulo, relatos
demonstram que de 0,3% a 0,7% dos pacientes sao
diagnosticados com a parasitose. Essa patologia nio
possui dados constantes e, por isso, ndo é previsivel,
mas sabe-se que difere entre regides devido a fatores
ambientais, como umidade e temperatura, que tornam
algumas dreas propicias para a ciclosporiase e outras

nem tanto>.

Ciclo de vida

O ciclo de vida do Cyclospora cayetanesis é composto
por vérias etapas. A primeira se inicia quando o pacien-
te infectado elimina oocistos em suas fezes, que preci-
sam de alguns dias e condigdes ideais para que ocorra
a esporulacio com éxito. Depois de ingeridos, ocorre
o desencistamento dos oocistos esporulados, liberan-
do esporozoitos no duodeno e jejuno. No momento
em que estes infectam as células do tecido epitelial in-
testinal acontece a transformagio de esporozoito em
trofozoito™.

A segunda etapa ¢ marcada pelo processo de divi-
sao celular assexuada chamada merogonia, no qual os
trofozoitos formarao os merontes, que sio constituidos
pelos merozoitos. Assim que estes se rompem dos me-
rontes comecam a infectar células diversas, iniciando
uma nova fase.

A terceira etapa corresponde a diferenciagio sexual:
a forma masculina (microgametécito) produz micro-
gametas flagelados e a feminina (macrogametdcito)
fica & espera de ser fertilizada. Quando isso ocorre, hd
formagdo do zigoto, o qual possui uma parede gros-
sa e resistente apds o desenvolvimento, o que o torna
um oocisto e, posteriormente, esporulado, podendo
perdurar por um grande periodo no ambiente e, mes-
mo com condigoes desfavordveis, continuar apto a
infectar®.

Patogenia e quadro clinico

Essa infec¢do é marcada pela inflamagdo da lamina
propria, atrofia das vilosidades, hiperplasia das criptas e
aumento expressivo das células plasmdticas e dos linfé-
citos intraepiteliais”’. Em paciente imunocompetente
o quadro diarreico é efémero, associado com vomitos,
mal-estar, febre baixa, mialgia, fadiga e perda de peso.
Em pacientes imunocomprometidos, os sintomas sao
os mesmos, todavia com uma diarreia mais prolonga-
da. Nesses hospedeiros mais vulnerdveis, hd também
relatos de que essa infec¢do influencia em doencas
biliares?.
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Microsporidia
Visao geral

O termo microsporidia diz respeito a um filo de pa-
rasitas intracelulares obrigatérios que recentemente fo-
ram classificados como fungos®. Hoje sdo reconhecidas
mais de 1.400 espécies, agrupadas em aproximadamen-
te 160 géneros, muitas com importincia na agricultura,
veterindria e ciéncias médicas, das quais se sabe que 14
espécies infectam humanos®.

A microsporidiose ¢ uma doenga emergente e com
alta prevaléncia, sendo cada vez mais relatada ao redor
do mundo em um vasto rol de populages humanas®.
Os microsporidios foram inicialmente estudados devi-
do 4 sua importincia econdmica, uma vez que estao as-
sociados a infec¢oes em bichos-da-seda, abelhas, peixes
e animais de fazenda. Historicamente também foram
relacionados a interferéncias em pesquisas biomédi-
cas, por causarem infec¢des subclinicas em animais de
laboratério®3"%2,

Eram raramente reconhecidos como causadores
de doencas em humanos antes da pandemia da aids®.
Embora os portadores nio sejam os tnicos infectados,
as manifestagoes clinicas sao menos frequentes em imu-
nocompetentes®®*. Sua prevaléncia em portadores de
HIV ¢ préxima a 15%?*. Sao importantes agentes in-
fecciosos também em receptores de drgios e portadores
de doengas autoimunes em terapia de imunossupressao,
pacientes oncolégicos durante quimioterapia, criangas,
idosos e viajantes®.

Ciclo de vida

Os microsporidios nio possuem estigios de vida
ativa fora das células hospedeiras*. Sua forma infec-
ciosa é o esporo, o qual é extremamente resistente no
meio e pode sobreviver, a depender da espécie, por até
mais que 12 meses®***. Yazar et al. classificaram o ciclo
de vida dos microsporidios em trés fases: fase infecti-
va ou ambiental, fase proliferativa e fase formadora de
esporos®.

Os esporos que infectam humanos sio ovais e re-
lativamente pequenos (1,0-3,0 pm por 1,5-4,0 pm).
Quando maduros apresentam um complexo de Golgi
atipico — denominado polaroplasto — ¢ um disco de
ancoragem®. H4 uma estrutura tubular oca que vai do
disco de ancoragem a regidao média-posterior do esporo,
denominada filamento polar ou tubo polar®®*.

Com alteragoes no pH e na pressao osmotica, o po-
laroplasto e o disco de ancoragem se edemaciam, de
forma a expulsar os contetdos intracelulares do esporo

PROTOZOARIOS ENTERICOS OPORTUNISTAS ASSOCIADOS A AIDS

para a célula hospedeira por meio do filamento polar,
processo que ocorre em menos de dois segundos®3>3,
Apés a penetragio, o material introduzido é revestido
por uma nova membrana advinda do polaroplasto.
Outro mecanismo discutido na literatura, mas ainda
nao bem compreendido, é a entrada do parasita por
meio de fagocitose®.

Ocorre a germinagio, um processo molecularmente
ainda nio bem elucidado, mas que acontece em con-
tato direto com o citoplasma da célula hospedeira®.
Posteriormente, o parasita se multiplica por merogonia
e forma seus esporos por esporogonia®.

O Enterocytozoon bieneusi é a espécie mais relatada
em infecgoes humanas®. Habitualmente infecta o tra-
to biliar e o intestino delgado, especialmente duodeno
e jejuno, de forma que os esporos maduros sio libe-
rados pelas fezes?®. Microsporidios menos frequentes,
como o género Encephalitozoon, geralmente nao ficam
restritos ao trato gastrointestinal com o progredir da
infec¢do, chegando aos rins e trato respiratério, ex-
plicando achados como esporos na urina e secrecoes
respiratérias™.

O local onde a infec¢do ocorrerd majoritariamente
depende da via de transmissao: geralmente sio células
epiteliais de revestimento do trato gastrointestinal ou
aparelho respiratério, fato atribuido & predominincia
da ingestao e inalagio de esporos como mecanismo de
contamina¢ao®®*. Nio hd relatos de propagagao vertical
por via transplacentdria em humanos, mas ¢ conhecido
que ocorre em diversos mamiferos, incluindo primatas
nao humanos®. A transmissao também estd associada
a0 consumo de dgua nio filtrada e nado em ambientes
em contato com reservatorios animais®-*>3.

Patogenia e quadro clinico

As manifestacoes clinicas nao ocorrem exclusivamen-
te em portadores de aids, embora o curso da infecgao
seja dependente do estado imunolégico do hospedei-
ro”. O quadro em imunocompetentes geralmente ¢é as-
sintomatico ou clinicamente brando, sendo mais relata-
da diarreia aguda e autolimitada®***. Imunodeprimidos
estdo mais propensos a desenvolver sintomatologia séria
e potencialmente fatal””’.

Portadores de aids infectados, geralmente por E. bie-
neusi e. intestinalis, e com contagem sérica de células
TCD4 < 100/ml frequentemente desenvolvem diarreia
cronica, md absorcao intestinal, perda de apetite, perda
de peso, dor abdominal e febre’*2 Infeccoes associa-
das a espécies de Encephalitozoon, Trachipleistophora e
Pleistophora estao relacionadas com encefalite, sinusite,

nefrite, miosite, peritonite, ceratite, e pneumonia®?’.
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As espécies E. bieneusi e. intestinalis infectam as célu-
las epiteliais das vilosidades do intestino delgado, prin-
cipalmente duodeno e jejuno, levando 2 atrofia dessas
estruturas e hiperplasia das criptas. A reducio da drea de
contato da mucosa contribui para a ma absor¢ao, assim
como na criptosporidiose®.

Casos associados a microsporidios envolvendo
abcessos cerebrais, endocardite e osteomielite tam-
bém foram descritos, sendo que a ocorréncia da for-
ma disseminada (extraintestinal) determina um pior
progndstico’®®.

Manifestagdes oculares podem se apresentar de for-
ma isolada ou como componente de uma infecgao sis-
témica. O acometimento oftalmolégico usualmente se
d4 com ceratoconjuntivite superficial ou ceratite. Esta
pode ocorrer, em pacientes previamente higidos, de for-
ma clinicamente semelhante a ceratite herpética, com
histérico de vermelhidao, dor, fotofobia e decréscimo
da acuidade visual, sendo um importante diagnéstico
diferencial®.

Prevencao

A microsporidiose é um problema de satde publica
no ambito sanitdrio, uma vez que espécies que infec-
tam humanos jd foram descritas em fontes de dgua e em
uma série de animais que vivem em proximidade com
0 homem?®33%,

Individuos imunocompetentes assintomaticamente
infectados podem, de forma continua, liberar esporos
pelas fezes e urina, sendo importantes reservatérios do
parasita®**. A transmissio ocorre principalmente pela
via fecal-oral, mas também por meio de inalacio, lesoes
na pele/mucosas e contato sexual. As fontes de infecgoes
sao predominantemente humanos, outros animais, dgua
e alimentos com espécies do parasita?’.

Microsporidios podem ser uma causa subestimada
de surtos de doengas gastrointestinais, devendo ser ex-
plorados como possiveis agentes causadores de infecgoes
através da dgua e alimentos. Sio poucos os registros de
epidemias devidas ao filo em questao®. Decraene et al.
relataram um dos raros surtos atribuidos a microspo-
ridiose em um hotel na Suécia, associado a alimentos
contaminados com Enterocytozoon bieneusi®.

Diversos patdgenos, tais como Microsporidios,
Giardia e Cryptosporidium sao frequentemente transmi-
tidos por meio da dgua, sendo que a sua contaminagao
pode indicar a presenca de reservatérios no ambiente.
Izquierdo et al. encontraram esporos de microsporidios
em diversas estagoes de tratamento de dgua potdvel, es-
goto e em rios de dreas recreacionais na Espanha, di-
vulgando um dos primeiros trabalhos com tal énfase.

Demonstra-se a necessidade de estudos mais abrangen-
tes a fim de direcionar politicas publicas de satde com
esse viés®,

Diagnéstico da microsporidia

Em cerca de 50% dos casos de diarreia o agente
etioldgico nio ¢ determinado, sendo provével que os
microsporidios contribuam para esse nimero, uma vez
que sao de dificil suspeigao clinica e técnicas de busca
especificas dificilmente sdo empregadas™.

Meétodos diagnésticos de alta eficicia foram de-
senvolvidos, entretanto demandam recursos pessoais e
equipamentos que nio estdo disponiveis em quaisquer
laboratérios. Na prética, o diagndstico acaba sendo feito
por meio da busca por esporos em fezes, urina e secre-
¢oes do trato respiratério por meio de microscopia 6pti-
ca, técnica que nio fornece informagoes como género e
espécie do microsporidio®3°.

O diagndéstico por métodos convencionais é desafia-
dor, se fazendo necessdrio para um bom manejo clinico
que haja artefatos como um microscépio eletronico e
técnicas moleculares como reacio em cadeia da polime-
rase (PCR) e testes sorolégicos®. Nos casos de infeccoes
intestinais, o diagndstico também pode ser feito por
meio de bidpsias do intestino delgado®.

Sao organismos de dificil cultura, dificultando a ob-
ten¢do de quantidades razodveis de antigenos para testes
sorolégicos, que devido aos avangos tecnoldgicos tém
se tornado cada vez mais eficazes para o diagnéstico de
imunocompetentes®. O diagndstico definitivo e especi-
fico ainda é dado por meio da observagio de esporos por
microscopia eletronica, na qual a identificacio é feita pre-
dominantemente pela visualizacio do filamento polar®.

Diagnéstico de Cryptosporidium parvum,
Isospora belli e Cyclospora cayetanensis

A deteccio de coccidios como os de 7. belli é dificul-
tada pelo tamanho reduzido dos esporos e pela seme-
lhan¢a com outros microrganismos®. Para a ciclosporia-
se, a microscopia éptica ¢ uma possibilidade diagnéstica,
sendo mais utilizada que os métodos moleculares pois,
embora estes sejam mais sensiveis, sio também menos
acessiveis®. Nesse contexto se destacam também as co-
loragées fluorescentes e a PCR para o diagndstico de /.
belli, mas com uso limitado na prética pelos seus custos
relativamente altos®. A PCR também pode confirmar o
diagndstico de criptosporidiose'.

O exame coproparasitoldgico é um importante arti-
ficio diagndstico para as trés parasitoses. Na isosporiase,
0s oocistos comegam a aparecer nas fezes de uma a duas
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semanas apos a infeccio, podendo ser de dificil visuali-
zagdo devido a pequena quantidade que é eliminada®.
A pesquisa laboratorial ¢ fundamental para a identifica-
¢do da criptosporidiose’®, podendo ser feita nio somen-
te a partir de amostras de fezes, mas também de fluidos
corporais'.

Em uma comparagio entre os métodos de Ziehl-
Nielsen modificado (ZNm) e Acid-Fast-Trichrome
(AFT), concluiu-se que o método mais indicado é o
ZNm, tanto para o diagnéstico de isosporiase como de
criptosporfase, principalmente quando esse método ¢é
associado ao procedimento de centrifugagao-concentra-
¢ao®!. Para a ciclosporfase sio utilizados Ziehl-Neelsen
modificado ou Kinyoun', uma vez que técnicas co-
muns como Giemsa, trichrome e Gram-chromotrope
nao tém eficicia para o diagndstico de Cyclospora®'. A
eficicia diagnéstica depende da utilizacio de coloragao

de qualidade e da habilidade visual do profissional®.

Tratamento das principais parasitoses
associadas a aids

Até o momento nao existem relatos na literatura
de abordagens terapéuticas eficazes para o tratamento
da criptosporidiose humana. Macrolideos, paromici-
na e nitazoxanida ja foram testados, porém demons-
traram apenas uma reducio da gravidade da doenga
em individuos imunocompetentes®. A nitazoxanida ¢é
o unico medicamento aprovado pelo Food and Drug
Administration (FDA) para o tratamento da criptospo-
ridiose e, mesmo quando usado em altas doses e por
periodos prolongados, ainda ¢ ineficaz em HIV positi-
vos'“. A melhora imunolégica advinda da terapia antir-
retroviral continua a ser a melhor expectativa'4>*,

A trimetoprima associada a sulfonamidas ¢ de efi-
ciéncia comprovada na abordagem da isosporiase. A
combina¢io da trimetoprima com o sulfametoxazol,
conhecida como cotrimoxazol, é uma das mais reco-
mendadas. Essa combinagio age ao inibir a sintese de
dcidos nucléicos do parasita. E uma importante opgio
terapéutica pela sua alta disponibilidade e seu baixo
custo'. A dosagem varia de acordo com a imunocom-
peténcia do paciente — caso seja baixa, se fazem neces-
sdrias doses mais altas com maior frequéncia, além de
uma terapia de manutengio. As principais complica-
¢oOes dessa terapia sdo as reagoes alérgicas que podem
acontecer em resposta ao uso das sulfonamidas, como
nefrotoxicidade e anemia.

O tratamento indicado para infectados pelo
Cyclospora cayetanesis é o uso dos firmacos trimeto-
prim e sulfametoxazol. Imunocomprometidos sofrem
com a duracio e a dosagem dos medicamentos, que sio
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maiores se comparadas as dos imunocompetentes com a
mesma enfermidade®.

A primeira droga de escolha para tratar a maioria das
espécies do filo microsporidia ¢ o Albendazol, que, em-
bora tenha eficicia limitada contra o E. bieneuzi, é alta-
mente eficaz contra espécies de Encephalitozoon®**. O
Fumagillin ¢ utilizado contra E. bieneusi e existem relatos
de sua eficdcia no manejo de infecgoes oculares, entretan-
to o seu uso ¢ limitado devido 2 toxicidade para a medula
dssea, sendo altamente necessirio o desenvolvimento de
drogas com menores efeitos adversos®®”. A melhora da
resposta imunoldgica advinda do tratamento antirretro-
viral proporciona uma importante melhora do quadro®.

Comentarios

E conhecido que imunodeficiéncias levam a um
considerdvel aumento da susceptibilidade a infecgoes.
O virus HIV leva a uma diminui¢ao progressiva de lin-
focitos T CD4 e afeta a funcgao de células dendriticas
e macréfagos, prejudicando a resposta imunoldgica e
fazendo com que as infeccoes oportunistas se tornem
causas importantes de 6bitos. Deve-se considerar ainda
a cronicidade da infec¢io, uma vez que a resposta imune
adaptativa gerada contra o virus raramente o elimina,
além de que a terapia antirretroviral (HAART) nao pos-
sui eficdcia absoluta®.

Os patdégenos descritos neste trabalho somente re-
ceberam notoriedade apés a pandemia da aids, de for-
ma que — cada um com as suas especificidades — nao
seriam importantes problemas de satde publica como
o sdo hoje caso houvesse o devido controle e a difusao
do tratamento da infecgao pelo HIV'*'4»32 A terapia
antirretroviral, além de reduzir de forma importante a
morbimortalidade no grupo imunodeficiente por meio
de rdpida redugdo da viremia, chegando a niveis préxi-
mos ao limite de detecgio, proporciona um aumento
lento, mas constante, do indice de linfécitos CD4%.
Essa melhora é suficiente para reestabelecer a imunidade
contra infecgdes oportunistas®.

Nas ultimas décadas foram realizados grandes avan-
cos na elucidacio de diversas varidveis associadas as
infecgées oportunistas em questao, mas ainda existem
diversos desafios a serem superados, tais como o deta-
lhamento dos seus mecanismos imunolégicos®, a ela-
bora¢io de métodos diagnésticos mais eficazes devido
a inespecificidade dos seus sintomas*, bem como a ela-
boragao de medidas intervencionistas na saide publica.

Prevenir as infecgbes oportunistas é uma tarefa 4r-
dua, uma vez que ¢ significativa a taxa de transmissao
e resisténcia dos seus agentes'*>?*3°, porém ¢ uma ati-
tude de extrema importancia, especialmente ao se levar
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em conta a inexisténcia de vacina ou de antiparasitdrios
eficazes e com baixos efeitos adversos. A melhor estraté-
gia ainda ¢ a prevengio, pois a HAART nio ¢é aplicdvel
a muitos individuos devido aos seus custos e efeitos se-
cunddrios ao tratamento®.

O barateamento dos métodos de detec¢io e sequen-
ciamento genémico ¢ uma realidade que trard grandes
beneficios no estudo dessas infeccoes, auxiliando na
compreensio de parasitas especificos'®. Maus habitos de
higiene também sao fatores associados, especialmente
para o Cyclospora cayetanesis, cuja disseminagao reflete
diretamente esse fator de risco, uma vez que nao é trans-
mitido entre pessoas pois seus oocistos exigem vdrios
dias fora do hospedeiro para se tornarem infecciosos.
Nio sdo conhecidos outros reservatdrios naturais além
do homem, aumentando, assim, o fardo da responsabi-
lidade de erradicar esse parasita®*.

Torna-se evidente que a prevaléncia das principais
parasitoses oportunistas associadas a aids somente serd
reduzida a partir do momento em que técnicas especifi-
cas para a sua detecgdo passarem a ser empregadas roti-
neiramente, tanto no ambito clinico-laboratorial quanto
como medida de satde publica. Os poucos dados esta-
tisticos disponiveis acerca da sua prevaléncia refletem a
pouca importancia que tem sido dada as infecgoes dessa
natureza. Estima-se que haja uma melhoria da situagao
geral com o barateamento dos métodos diagnésticos e
o desenvolvimento de firmacos mais eficazes com me-
nores efeitos adversos, sendo necessdrias agoes conjuntas
de politicas governamentais com o auxilio populacional
para se atingir um contexto ideal.
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