t A toxoplasmose é uma doenga de distribui¢ao mundial cau-
fla pelo protozodrio Toxoplasma gondii. pertencente ao filo
complexa, descoberto simultaneamente em 1908 por Nicolle
anceaux em células mononucleadas de um roedor africano,
gondi, e por Splendore, no Brasil, em coelhos com paralisia.
pesar dos relatos isolados de leses oculares, até 1937 ndo havia
jo dada importincia médica a este agente, quando Wolf &
hen descreveram um caso de encefalite granulomatosa em um
bém-nascido inicialmente atribuida a um Encephalitozoon, mas
pois corretamente identificada como T. gondii por Sabin &
tski. O agente foi inicialmente descrito em relatos aned6ticos
sporddicos, com definigdes de alguns quadros. O desenvolvi-
nto de métodos de diagnéstico, principalmente o teste do co-
, levou a definigoes das vérias formas clinicas e a desco-
a de seu impacto real na popula¢do humana. como no Bra-
onde o parasita infecta mais de 60% dos individuos adultos.

Etiologia. Transmissio

. Apenas duas formas do agente sio encontradas no homem.
. gondii, em sua forma mais freqiiente e de rdpida prolifera-
0, ¢ um protozodrio cilindrico ou ovéide, geralmente encur-
do, com 2-4 pm de largura e 4-8 um de comprimento. com
icleo central. um pélo mais afilado e outro mais arredondado,
im um movimento oscilante e de deslizamento a fresco, sendo
cilmente cordvel pelo Giemsa.

O parasita necessita de ambiente intracelular para sobre-
. penetrando ativamente em células de animais de sangue
lente, nas quais prolifera por um tipo de fissdo bindria, a
dodiogenia, na qual as células filhas se desenvolvem no in-
ior da célula mae. posteriormente rompida. O parasita pode
isolado a partir de infecgio em animais de laboratério ou
i cultura de células, mas ndo € cultivado em meio acelular.
a ultra-estrutura mostra uma pelicula composta por trés mem-
anas ¢ interrompida por um citéstoma em sua face lateral. Seu
icleo € geralmente central e sem nucléolo. Apresenta mito-
indrias, complexo de Golgi e reticulo endoplasmatico abun-
nte, sendo também observada uma organela de reserva de
ergia, 0 apicoplasto. No seu pdlo afilado, apresenta uma es-
lura voltada para a penetragido em outras células, o comple-
P apical. Este é composto por um disco externo, o condide,
hde desembocam oito rdprrias e virias micronemas. Este com-
o0 permite a penetragdo na célula hospedeira, que se dé por
M mecanismo complexo que envolve adesdo inicial do para-
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sita por qualquer ponto de sua membrana. seguida de orienta-
¢do do condide perpendicularmente a célula hospedeira, com
formagdo de uma jungdo mével. Com a liberagdo do conteido
dos micronemas (proteinas que facilitam a penetragido) e das
roptrias (provivel excesso de membrana e proteinas de mem-
brana do parasita), ocorre a formagdo de um vaciolo parasi-
téforo hibrido, composto por proteinas do parasita e do hospe-
deiro. A seguir, através do condide, o parasita penetra ativa-
mente injetando praticamente toda a sua célula no vacdolo
parasitéforo, com o auxilio dos microtibulos de sua estrutura
subpelicular. A membrana externa é descartada, e o vactolo fica
provavelmente selado. Nao hd descrigdo de ducto parasitéforo,
como tem sido spgerido para Plasmddio, um protozodrio do
mesmo filo. Uma vez no interior da célula, ocorrem modifica-
¢Oes estruturais no agente, que inicia sua proliferagio. Como a
membrana externa é hibrida, ndo ocorre fusdo com lisossomos
primarios nem acidificagdo do vicuolo. Além disso, a membra-
na é impermedvel a moléculas > 1.5 kD. Ao mesmo tempo, o
parasita atrai mitocondrias para sua proximidade, para facilitar
a produgio de energia. Para seu crescimento. a membrana fun-
de-se com segmentos do reticulo endoplasmaético da célula hos-
pedeira, evadindo-se novamente do sistema lisossomal. As for-
mas de proliferagdo rdpida, ou taquizoitos, terminam por rom-
per a célula hospedeira e penetram em novas células. Algumas
dessas formas, no entanto, tém proliferagao bem mais lenta, in-
vadem a célula hospedeira da mesma forma e desenvolvem uma
parede glicoprotéica no interior do vdcuolo, cordvel pela prata.
As formas intemnas do parasita crescem lentamente mas chegam
a niimero elevado, com centenas de parasitas por célula. Estas
formas sdo denominadas bradizoitos, os quais forrnam cistos
teciduais e podem perdurar por anos no hospedeiro. Os agentes
adquirem estruturas de reserva, cordveis pelo PAS, com niicleo
ligeiramente deslocado para o pélo arredondado, mantendo as
mesmas estruturas do taquizoito. Embora semelhantes quanto a
morfologia, a formagdo do cisto induz o aparecimento de prote-
inas especificas, evidenciando o controle génico do processo.
Nem todos os isolados do T. gondii formam cistos teciduais,
sendo que esta caracteristica pode ser facilmente perdida pela
manuten¢do seletiva via taquizoitos, 0 que levou a descrigdo de
rés linhagens do agente. Além dessas, existem outras formas
evolutivas do parasita, relacionadas a seu ciclo sexuado
enteroepitelial em felinos, culminando com a liberagio de co-
cistos, formas de grande resisténcia ambiental contendo oito
esporozoitos, que podem permanecer vidveis no solo e contami-

nar alimentos. 77 J ,j /{.
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O T. gondii tem como hospedeiro definitivo membros da
famfilia Felidae, sendo o gato doméstico o de maior importan-
cia. Nos animais de sangue quente. incluindo o homem, a infec-
¢do pode ocorrer pela ingestio do agente nas suas formas de re-
sisténcia, cistos e oocistos, que sdo liberados apds digestdo no
intestino do hospedeiro. Apds a liberagdo, processo no qual a
digestao gdstrica é importante, os bradizoitos ou esporozoitos
atravessam as células intestinais e sdo amplamente dissemina-
dos no hospedeiro, geralmente através de células infectadas; o
parasita pode infectar qualquer célula, mas sobretudo macré6fa-
gos, neuronios € células musculares estriadas, tanto cardiacas
como esqueléticas. Apds intensa proliferagdo inicial e controle
da infecgio, o parasita permanece latente sob a forma de cistos
teciduais. que podem ser encontrados em células estdveis de
qualquer 6rgao, mas principalmente no sistema nervoso central,
coragao e muisculos esqueléticos. Nos estados de imunodepres-
sdo, os cistos latentes podem liberar os agentes. que causam novas
lesdes.

Como hospedeiro intermedidrio, 0 homem pode se infectar
de vdrias formas, sendo a principal a ingestdo de carnes cruas ou
pouco cozidas contendo cistos teciduais, Outra forma comum de
infecgdo € a ingestio de alimentos crus ou dgua contaminados
com oocistos. A ocorréncia de microepidemias em empresas,
escolas e familias € frequiente, sugerindo-se nesses casos a trans-
missdo por oocistos. Qutras formas de transmissao, até mais sig-
nificativas, s3o a transplacentdria, que ocorre por proliferagdo de
taquizoitos nas células da placenta de mies com infecgio agu-
da, ou através de transfusdo de sangue e hemoderivados ou ér-
gdos transplantados contendo o agente, esta iltima altamente
valorizada com a introdugdo dos transplantes na pritica médica.
Nio existe comprovagio da transmissio direta homem-homem,
nem através de contato sexual.

Patogénese

Apos penetragdo intracelular, o agente replica-se até a rup-
tura da célula hospedeira, permitindo invasido de novas células e
disseminagdo linfdtica ou hematogénica para outros drgios e
tecidos. Nos locais atingidos, encontram-se focos de necrose e
reagio inflamatéria por células mononucleadas e alguns neutré-
filos. Esta reagdo € pouco eficiente contra a infecgdo, jd que o
agente ndo ativa o sistema complemento na auséncia de anticor-
pos nem € geralmente fagocitado por neutréfilos. Além disso, sua
rapida penetragdo em células vizinhas oferece pouco tempo para
o combate inespecifico. Em conseqiiéncia da exposigdo aos an-
tigenos do parasita, no entanto, surge uma resposta imunitiria
tanto humoral como celular altamente eficiente no controle das
formas rdpidas de proliferagdo do parasita. Quando se formam
cistos do 7. gondii. ndo hd ruptura da célula hospedeira, perma-
necendo os microrganismos vidveis sem resposta inflamaté6ria
detectdvel ao redor da célula infectada.

A formagdo de anticorpos anti-T. gondii é relativamente
rapida e intensa, alcangando titulos elevados de IgG e IgM. Acre-
dita-se que a resposta humoral persistente se deva a exposigao
continuada a antigenos. tanto pela ruptura de cistos teciduais
como por novas infecgdes. que sdo rapidamente controladas. Os
anticorpos sdo capazes de lisar as formas extracelulares do pa-
rasita na presenga de complemento e de mediar a fagocitose, com
ativagdo dos mecanismos celulares do hospedeiro e formagdo do
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parasita. No entanto, a mera soroterapia nio € suficiente para
impedir infec¢do experimental em camundongos.

A imunidade celular ao 7. gondii € a responsével pelo cop.
trole da infecgao, sendo duradoura e eficiente. Pode ser detecta-
da por reagdes de hipersensibilidade cutinea ou por estimulacio
de linfécitos isolados. Sua atuagdo € bastante estudada, sendg que
os linfécitos T CD4+ sdo promotores da resposta celular enquan-
to as células T CD8+ e células NK (natural killer) parecem ser
as efetoras sobre as células parasitadas. Além disso, a estimula-
¢do da sintese de anticorpos por linfécitos T CD4+ também atua
no controle da parasitemia. As principais linfocinas ativadoras
sdo IFNY, IL-4 e TNFa, enquanto outras estdo associadas com a
supressao ou desativagio da resposta celular, como a IL-10, o
que mostra uma reagdo bastante complexa e inter-relacionada,
O mecanismo bésico de lise do agente baseia-se na producio de
radicais livres de 0., que depende da ativagdo das células pelas
linfocinas. De qualquer modo e independentemente de sua efi-
ciéncia, esta resposta imunitdria ndo consegue erradicar os cis-
tos teciduais. Alguns locais particulares, como SNC e retina, tém
comportamento imunitdrio mais complexo, o que pode resultar
em doenga mesmo na presenga de resposta imunitéria efetiva no
restante do organismo. Em outras sedes, a presenca de antige-
nos do parasita ou imunocomplexos podem produzir lesdes com-
plexas. como vasculites ou glomerulopatias.

DIAGNOSTICO :

Durante a fase aguda, o encontro do agente pode ser feito
por vérios métodos, em geral pouco disponiveis na maioria dos
centros e com sensibilidade ao redor de 60-80%. O isolamento
do parasita através da inoculagdo de amostras biolégicas em
camundongos ou cultivos celulares tem sensibilidade baixa, em
torno de 50%. A detec¢io de antigenos circulantes no sangue ou
liguidos biolégicos apresenta resultados controversos, com boa
sensibilidade descrita por alguns autores, sempre com doenga
aguda, mas com resultados pouco reprodutiveis. Nas infecgdes
cronicas ou apos estabelecimento da resposta imunitéria efeti-
va. o diagnéstico ¢ baseado geralmente na presenga e avidez de
anticorpos especificos, como IgG ou IGM, ou ainda por sua pes-
quisa em liquidos bioldgicos, como humor aquoso € liquido ce-
falorraquidiano.

A detecgio do DNA do agente pela técnica de PCR em li-
quidos biolgicos tem maior sensibilidade (60-80%), jé sendo
de uso rotineiro em grandes centros, sobretudo para diagndstico
da infecgdo congénita em amostras fetais, como liguido amnié-
tico ou sangue fetal obtido por cordocentese.

O encontro do agente em biGpsias, especialmente como uso
da imuno-histoquimica, confirma o diagnéstico. Outra pOSSIb‘l'
lidade € o estudo de biépsias & microscopia eletrnica, jiqueo
agente possui estruturas especificas, como 0 complexo .
O simples achado de cistos teciduais latentes, contudq. sem evi-
déncia de inflamagio ativa, ndo configura o diagn6stico, pois 2
maioria da populagdo adulta j4 foi infectada pelo agente € pode
apresentar os cistos sem envolvimento direto com a lesdo estu-
dada. O diagnéstico histopatolégico diferencial do T. gondi com
outros microrganismos intracelulares de formas apro de §
inclui os agentes da histoplasmose, leishmaniose, r.loeuf}avel
Chagas, sarcocistose e isosporfase. O H. capsulatum € 001'5“
pelas técnicas de impregnagao pela prata, como a de Grocott- o
formas amastigotas encontradas na leishmaniose e na doen¢a

Chagas apresentam niicleo e cinetoplasto facilmente demonstr
e yap st A earcoCiStOSe, OS C13-
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ticamente loda a fibra muscular. Na isosporiase, as formas cir-
culantes sao mais arredondadas e regulares no pseudocisto, pos-
suem nucleo definido e apresentam comprometimento intestinal
evidente, o que ndo ocorre na toxoplasmose.

Aspectos clinicos e morfolégicos

Por causa do ciclo complexo do agente e da resposta imuni-
tiria do hospedeiro, a toxoplasmose pode apresentar diferentes
formas clinicas. Duas formas bdsicas podem ser distinguidas: a)
toxoplasmose do individuo imunocompetente; b) toxoplasmose
do paciente com baixa fungdo imunitdria.

TOXOPLASMOSE NO HOSPEDEIRO
IMUNOCOMPETENTE

Toxoplasmose aguda

A toxoplasmose aguda em individuos imunocompetentes
apresenta-se, em geral, como doenga assintomdtica ou benigna;
contudo, em 10% a 20% dos casos € clinicamente impontante.
com manifestagdes gerais tipo febre. mal-estar e mialgias. Nes-
ses casos. ocorrem freqiientemente hepatesplenomegalia e lin-
fadenopatia expressiva com linfécitos atipicos no sangue peri-
férico. Em geral, tais casos evoluem para cura espontinea, em-

bora tenham curso prolongado e quadro clinico inlenni:em,e‘
podendo raramente durar até um ano. Nesses pacientes, o com.
prometimento dos linfonodos se caracteriza por trés achados: ay §
intensa hiperplasia dos foliculos linféides, muitos dos quais as-
sumem formas aberrantes, com contornos irregulares, aumento
dos centros germinativos, mitoses freqiientes e fagocitose de
detritos celulares; b) agrupamentos de histiécitos epitelidides,
freqiientemente borrando os limites dos centros germinativos: c)
distensao dos seios marginais por células monocitéides, na ver-
dade imunoblastos. Encontram-se também aumento de plasmé-
citos nos seios medulares e hiperplasia do sistema fagocitério
mononuclear. A demonstragdo do agente etiol6gico pela imuno-
histoquimica é rara, Esse quadro histolégico € bemn caracter{sti-
co da doenga e pode ser observado mesmo antes da defini¢do do
perfil sorolégico compativel com o diagndstico, sendo bastante
sugeslivo de toxoplasmose aguda (Fig. 33.74).

A toxoplasmose aguda do imunocompetente poucas vezes
apresenta quadro clinico exuberante associado a pneumonite,
miosite, miocardite e encefalite, nas quais sdo encontrados ne-
crose de células isoladas. infiltrado inflamatério mononuclear e
o agente, sob a forma de taquizoitos ou de cistos nos tecidos. Ap6s
controle da infecgdo, cistos residuais rompem-se ocasionalmen-
te, com discreta reagdo inflamatéria no local e eliminagao répi-
da dos parasitas. Embora ainda pouco relatadas, algumas altera-
¢Oes do comportamento t1€m sido associadas 2 toxoplasmose, sem

Fig. 33.74 Envolvimento linfonodal na toxoplasmose aguda do imuno-

competente. A. Hiperplasia dos foliculos linféides, com aumento dos
centros germinativos. B. Detalhe dos centros germinativos, com I l'IS'-
fagos, fagocitando restos celulares. C. Agregados de células ept .
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Jefinido se causadas pelo agente diretamente ou por fatores
ill u.l'li(é.l"lOS.

Foxoplasmose ocular
I Ap6s aparente cura clinica e controle da infecgdo aguda, tem
ido relatado comprometimento ocular, geralmente unilateral.
ata-se de coriorretinite multifocal necrosante que se manifes-
a geralmente apos os 40 anos de idade. A lesido, sempre situada
o pélo posterior e proximo da mécula, caracteriza-se por dreas
Brancas ou amareladas, de contornos indistintos, que evoluem
om atrofia e pigmentagdo escura. O quadro histopatolégico re-
fela necrose focal, destruigdo da retina, congestao e infiltrado
linfécitos e macréfagos. a cicatrizagdo subseqiiente pode le-
ar A retragdo e deformidades graves. As dreas afetadas podem
Foalescer e algumas vezes encontram-se em diferentes estdgios
fle evolugio, podendo, nos casos mais graves, OCorTer panuveite.
Pistos toxoplasmaticos sdo freqiientes préximos s dreas lesa-
flas. Mesmo com a terapéutica especifica, o controle da infec-
5o ndo € esterilizante, ocorrendo recidivas em 10% a 30% dos
acientes, por persisténcia de cistos teciduais. Eventuais dificul-
ades diagnosticas podem ser resolvidas através da sorologia
bspecifica nos liquidos oculares.
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TOXOPLASMOSE NO HOSPEDEIRO
IMUNOCOMPROMETIDO

Em individuos com comprometimento ou imaturidade do
sistema imunitdrio. a toxoplasmose manifesta-se sob trés formas:
a) toxoplasmose congénita; b) toxoplasmose de reativagido do
imunodeprimido; c) toxoplasmose aguda do imunodeprimido,
mais rara.

Toxoplasmose congénita

Decorre do comprometimento fetal secundério durante a
infec¢do aguda na mie. Cerca de 30-45% dos neonatos de mies
que tiveram toxoplasmose aguda no perfodo gestacional apre-
sentam ou irdo apresentar doenga clinica significativa. O risco
de infecgio fetal € maior quando a infecgio materna aguda ocorre
nos ultimos meses de gestag¢do; no entanto, a gravidade da do-
enca congénita é maior quando a infecgio fetal ocorre nos pri-
meiros meses da gravidez. O diagnéstico da infecgdo aguda
matemna é importante para a conduta médica e pode ser feito, entre
outros, pela sorologia; a infecgdo fetal pode ser detectada por PCR
no liquido amnidtico ou pelo estudo morfolégico da placenta.
Feito o diagndstico, o tratamento especifico antes ou depois do
nascimento € essencial para se evitarem as seqiielas da doenga.

Flg. 33.75 Toxoplasmose congeénita. A. Placenta com vilosite ¢ fibrose. B, Imuno-histoquimica da placenta mostrando depésitos de antigenos de
» gondii (setas). C. Nédulo microglial do SNC contendo pseudocistos (setas). D. Comprometimento ependimidrio do SNC, com necrose e infil-

rado inflamatdério.
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Na placenta, pode haver cistos e pseudocistos na placa co-
ridnica, decidua, vilosidades e membranas amniéticas, sendo o
corddo umbilical geralmente poupado. No terceiro trimestre da
gravidez. a placenta apresenta-se aumentada de peso e volume.
com cotilédones volumosos e congestos e dreas de degeneragio
hidropica. Aparecem ainda focos de infiltrado inflamatério mo-
nonuclear no cério, imnio, decidua e vilosidades, além de focos
de necrose. No estroma das vilosidades, sdo vistos acimulos de
macrofagos, linfécitos e células de Hofbauer, mas € dificil o
encontro do agente nas dreas mais afetadas; nesses casos, o di-
agnostico etiolégico € feito pela demonstragdo de antigenos do
parasita pela imuno-histoquimica. Nas dreas menos afetadas, so
encontrados cistos e pseudocistos. Em tomo dos vasos, nota-se
fibrose concéntrica.

O feto contaminado pode apresentar doenga clinica jd ao
nascimento ou nos primeiros anos de vida, com retinite, epilep-
sia e retardo mental ou motor. O achado de retinocoroidite, hi-
drocefalia. convulsoes e calcificagdes intracranianas compdem
a tétrade de Sabin, caracteristica da infecgdo congénita grave, a
qual ocorre em apenas 3% dos pacientes. Em natimortos, podem
aparecer outras formas de agressdo, como infecgio generaliza-
da, hepatesplenomegalia acentuada. anemia intensa e pneumo-
nia. freqiientemente relacionadas a infecgdo no terceiro trimes-
tre da gestagdo. O diagndstico diferencial deve ser feito com
outras doengas fetais. como infecgio pelos virus da rubéola,
herpes e citomegalovirus, além de eritroblastose fetal e sifilis
congénita.

Embora tenham o mesmo padrdo, as lesoes de outros érgios
dependem do local atingido e sio representadas por necrose fo-
cal e infiltrado de mononucleares, podendo apresentar-se em
vérios estdgios de desenvolvimento. Com o controle da infec-
¢do, os focos de necrose sdo substituidos por: a) células paren-
quimatosas. nos 6rgaos com capacidade regenerativa, como o
figado: b) tecido cicatricial. por exemplo no miocdrdio: ¢) proli-
feragdo glial. no SNC. Na vizinhanga das cicatrizes, permane-
cem cistos que ndo despertam reagdo inflamatéria, por nao libe-
rarem material antigénico reconhecivel pelo hospedeiro. Podem
ser vistos ainda focos de eritropoese extramedular no figado. rins
e bago. A extensdo das lesdes depende da duragio da multpli-
cagdo parasitdria.

No figadoe. os taquizoitos parasitam os hepatdcitos e, ocasi-
onalmente. as células de Kupffer: multiplicam-se, destroem os
hepatdcitos e invadem outros adjacentes. gerando focos de ne-
crose do parénquima e reagio inflamatéria mononuclear.

No sistema nervoso central. encontra-se intenso infiltrado
inflamatério perivascular de linfécitos, macréfagos, plasméci-
tos e eosindfilos, podendo o agente parasitar inclusive as células
da parede dos vasos. Por vezes, 0 comprometimento vascular leva
a obliteragdo dos vasos e infartos. Na meningoencefalite por T.
gondii, encontram-se nédulos microgliais multifocais e destrui-
¢30 de neurdnios, mais intensamente no cortex cerebral e nicle-
os da base. Além dessas alteragdes, existe um tipo peculiar de
acometimento do SNC, exclusivo da toxoplasmose congénita,
caracterizado por necrose periaquedutal e periventricular secun-
ddria a vasculites. Os taquizoitos transportados pelo sangue pa-
recem ser liberados no sistema ventricular, onde parasitam cé-
lulas ependimdrias, incluindoe as do aqueduto cerebral; este, em
conseqiiéncia da reagdo inflamatéria, pode ser obstruido. Com
isso, nos ventriculos laterais e no terceiro ventriculo hd acimulo
de liquor contendo grande quantidade de antigenos e taquizoi-
tos, que passam ao tecido subependimdrio através de ulceragbes
do epéndima. Em conseqiiéncia, s3o formados imunocomplexos

no local, com inflamagio da parede vascular, trombose e infar-
tos subependimdrios, caracterizando uma reacdo de hipersens.
bilidade do tipo III. Mais tarde, surgem focos de calcificagdo
encontrados com freqiiéncia ao exame radiolégico.

O acometimento dos othos ¢ semelhante a0 descrito para os
individuos imunocompetentes, mas a lesio € geralmente bilate-
ral e grave, podendo resultar em microftalmia. Comprometimento 3
do ouvido pode resultar em surdez. {

Lesdes dos pulmdes sio representadas por pneumonia in-
tersticial, com espessamento septal por células mononucleadas, 3
Os parasitas podem ser vistos dentro de células endoteliais oy &
de pneumdcitos. Ocorre também vasculite, com infiltragio da
parede dos vasos por linfécitos e macréfagos. Ocasionalmente,
0 comprometimento pulmonar domina o quadro clinico. E fre-
qiiente o achado de pneumonia bacteriana secundéria.

O comprometimento do coracfo se traduz por parasitismo
das miocélulas. focos de necrose, fragmentagiio das fibras e in- |
filtragdo por linfécitos, plasmécitos e macréfagos. O encontro
de pseudocistos e cistos € mais comum em dreas sem sinais de
inflamagdo. Nos miisculos estriados, o processo € semelhante;
os pseudocistos e cistos sdo freqilentes e contém grande nimero
de parasitas.

Os rins podem apresentar glomerulonefrite por imunocom-
plexos ou ser sede de eritropoese extramedular. Cistos de para-
sitas ou focos esparsos de necrose podem ser encontrados em §
outros locais. como supra-renais, pancreas, tiredide, testiculos,
ovérios, 0ssos € pele. :

Toxoplasmose de reativagdo
Nos individuos imunodeprimidos que jd tinham imunidade
contra o T. gondii antes da imunossupressio, toxoplasmose sin- J
tomatica é provavelmente consegiiente a reativagio de cistos
teciduais latentes. ocorrendo manifestagdes localizadas, geral-
mente no SNC. A vulnerabilidade do SNC pode ser explicada
por sua resposta imunitdria menos efetiva quando comparada 2
de outros 6rgios, pois a barreira hematoliquérica dificulta o aflu-
xo de células imunocompetentes, anticorpos € linfocinas. Leses
pseudotumorais miiltiplas no SNC sdo responsédveis por mani-
festagdes como hemiparesias, convulsoes, letargia e sinais de 3
localizagdo. As lesdes sio facilmente identificadas pela tomo-
grafia computadorizada, que mostra imagem de anel quando se _
usa contraste. Em bi6psias ou material de autdpsia, as lesdes se
apresentam em diferentes estdgios de evolugdo. Identificam-se
ireas de necrose recente com hemorragias, exsudagdo de
neutrofilos, linfécitos, plasmécitos e macréfagos, proliferagdo
vascular e, por vezes, vasculite com necrose fibrindide da pare-
de e trombose. Taquizoitos sdo freqilentes na periferia das dreas
de necrose, além de cistos no tecido adjacente, em Sﬂ'?-' sem
reagdo inflamatéria. Nas lesoes mais antilgas-, em orgamza;:
m ser vistas dreas de necrose de coagulagao ¢
mréfagos fagocitando lipideos (células grﬁnulo-gord}n'ﬂfmd).-
O parasita pode ser visto na forma de taquizoitos na periferia ca
lesdo. As lesdes cronicas apresentam-se COmo €spagos cisticos 2
contendo pequeno nimero de macrofagos cglngm de lipideos,
ocasionalmente com pigmento de hemossiderina ¢ gliose W.‘;' :
férica; nessa fase, é dificil a identificagdo dos parasitas. ~ °" §
Existe ainda uma forma encefalitica difusa g ftoc
nédulos microgliais miiltiplos contendo cistos ou taquizo ‘
vres. O diagn6stico de certeza somente pode ser feito at ot
identificado de cistos, taquizoitos ou matenalbanﬂsém?"'_sm;
vés da histopatologia convencional, imuno-histoquimica. e
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Fig. 33.76 Toxoplasmose em paciente imunocomprometido. A. “Abscesso™
cerebral; drea de necrose com infiltrado inflamat6rio e imimeros pseudocistos
de T. gondii (setas) na margem. B. Margem de “‘abscesso” cerebral com ne-
crose, mas sem parasitas. C. Micrografia eletronica de centro necrdtico de
“abscesso” cerebral, mostrando células gliais (M), hemécias (H) e taquizoito
do T. gondii (T) livre em meio & necrose. D. Miocardite aguda por T. gondii.
Infiltrado inflamat6rio intenso, edema e dissociagao de fibras, com pseudo-
cistos (setas). E. Pneumonite por T. gondii, com infiltrado intersticial e
pseudocistos (setas); concomitincia de infecgdo pelo citomegalovirus (C).
F. Hepatite aguda por T. gondii. Areas necréticas disseminadas, mostran-
do a imuno-histoquimica material antigénico do agente (setas).
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croscopia eletrdnica ou PCR para icidos nucléicos do agente.
Além do comprometimento focal do SNC, que pode ser a mani-
festagdo inicial da AIDS. os pacientes com toxoplasmose de re-
ativagdo apresentam comumente comprometimento ocular uni-
lateral, com vitrite e inflamagao da porgao anterior do olho. A
doenga por vezes assume curso generalizado, com acometimen-
to freqliente dos pulmdes.

Toxoplasmose aguda do imunodeprimido
Toxoplasmose aguda em individuos imunodeprimidos e sem
contato prévio com o agente, embora rara, ocorre em pacientes
com AIDS ou sob intensa imunossupressio, como em transplan-
tados. Trata-se de afecgdo generalizada que pode cursar com
comprometimento pulmonar, hepdtico, cardiaco, muscular, ce-

rebral, vascular e intestinal. A doenga tem progndstico ruim e
freqiientemente sé é diagnosticada 2 autépsia. O quadro histo-
patolégico se assemelha ao da toxoplasmose congénita genera-
lizada, com intensa agressdo tecidual.

Para prevengdo desse tipo de ocorréncia em transplantados,
¢ fundamental a determinagdo do estado de infecgdo dos doado-
res em transplantes de érgdos. Nos transplantes de 6rgios s6li-
dos, como do coragio, o doador deve ser soronegativo, para nio
ocorrer transmissao de cistos presentes no 6rgao. No transplan-
te de medula 6ssea, deve-se utilizar doadores soropositivos, pois
o novo sistema imunitério do hospedeiro deve ser competente
no controle da toxoplasmose. O uso de doadores soronegativos
em transplantes de medula éssea para receptor soropositivo leva
A reativagdo dos cistos teciduais latentes.



