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Resumo

A toxoplasmose €é a causa mais frequente de lesdo cerebral com efeito de massa no sistema nervoso central (SNC) em
pacientes imunocomprometidos. O quadro clinico é caracterizado por sintomas compativeis com uma encefalite, que é
resultante de um processo de reativagdo da infeccdo cronica pelo protozoario Toxoplasma gondii. Esse estudo em
questdo trata-se de uma revisdo de literatura simples, realizada entre 0os meses de margo e abril de 2023, a partir de
pesquisa em base de dados: US National Library of Medicine (PubMed), Scientific Eletronic Library Online (Scielo) e
Google Scholar. As palavras-chave utilizadas para a busca foram: "Neurotoxoplasmose HIV " e "Toxoplasmose cerebral
HIV”. Dessa forma, foram filtrados os artigos de acordo com as principais informagdes acerca da patologia descrita,
com o propdsito de suprir informagdes relacionadas com o tema e que foram discutidos nas seguintes sessdes: a)
Epidemiologia; b) Manifesta¢des clinicas; c) Diagnostico; d) Tratamento. Conclui-se que no decorrer do tempo houve
uma reducao expressiva na incidéncia de casos de neurotoxoplasmose no nosso pais. Todavia, essa doenga conserva-se
como relevante causadora de morbidade e mortalidade em pessoas com imunodeficiéncia humana, fazendo-se
necessario reconhecer, diagnosticar e tratar tal patogenia de maneira efetiva, uma vez que o periodo existente entre o
diagnéstico e o inicio do tratamento é decisivo na morbimortalidade.
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Abstract

Toxoplasmosis is the most frequent cause of brain damage with mass effect on the central nervous system (CNS) in
immunocompromised patients. The clinical picture is characterized by symptoms compatible with encephalitis, which
is the result of a process of reactivation of the chronic infection by the protozoan Toxoplasma gondii. This study in
question is a simple literature review, carried out between March and April 2023, based on a database search: US
National Library of Medicine (PubMed), Scientific Electronic Library Online (Scielo) and Google Scholar. The
keywords used for the search were: "Neurotoxoplasmosis HIV" and "Cerebral toxoplasmosis HIVV". Thus, the articles
were filtered according to the main information about the pathology described, with the purpose of supplying
information related to the theme and which were discussed in the following sessions: a) Epidemiology; b) Clinical
manifestations; c) Diagnosis; d) Treatment. It is concluded that over time, there was a significant reduction in the
incidence of cases of neurotoxoplasmosis in our country. The disease remains a relevant cause of morbidity and
mortality in people with human immunodeficiency, making it necessary to recognize, diagnose and treat this
pathogenesis effectively, since the period between diagnosis and initiation of treatment is decisive in morbidity and
mortality.
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Resumen

La toxoplasmosis es la causa mas frecuente de dafio cerebral con efecto de masa en el sistema nervioso central (SNC)
en pacientes inmunocomprometidos. El cuadro clinico se caracteriza por sintomas compatibles con encefalitis, que es
el resultado de un proceso de reactivacion de la infeccidn crénica por el protozoario Toxoplasma gondii. Este estudio
en cuestion es una revision bibliogréafica simple, realizada entre marzo y abril de 2023, basada en una bisqueda en las
bases de datos: Biblioteca Nacional de Medicina de EE. UU. (PubMed), Scientific Electronic Library Online (Scielo) y
Google Scholar. Las palabras clave utilizadas para la bisqueda fueron: "Neurotoxoplasmosis HIV" y "Toxoplasmosis
cerebral HIV". Asi, los articulos fueron filtrados de acuerdo con las principales informaciones sobre la patologia
descrita, con el fin de suplir informaciones relacionadas con el tema y que fueron discutidas en las siguientes sesiones:
a) Epidemiologia; b) Manifestaciones clinicas; ¢) Diagnostico; d) Tratamiento. Se concluye que con el tiempo hubo una
reduccion significativa en la incidencia de casos de neurotoxoplasmosis en nuestro pais. La enfermedad sigue siendo
una causa relevante. de morbimortalidad en personas con inmunodeficiencia humana, por lo que es necesario reconocer,
diagnosticar y tratar eficazmente esta patogenia, ya que el periodo entre el diagndstico y el inicio del tratamiento es
determinante en la morbimortalidad.

Palabras clave: Toxoplasmosis cerebral; Lesiones encefalicas; Encefalitis infecciosa.

1. Introducéo

Infeccdo pelo virus da HIV e sua manifestacdo clinica em estagio avangado, ou (AIDS), ainda sdo considerados um
problema de satde publica de grande relevancia, devido ao seu carater pandémico e a sua transcendéncia (Gouvéa & Silva, et
al., 2019).

A contaminagdo pela AIDS desde sua deteccdo em 1981 é uma pandemia global. Existem publica¢Ges de artigos com
analises de casos em todos os paises do mundo. O virus da HIV induz um processo cronico e progressivo com um enorme
espectro de manifestacfes e complicacGes, desde infec¢do primaria até infeccBes oportunistas, tumores e caquexia (Cordovés
Molina, et al., 2015).

Com base em dados da Organiza¢do Mundial da Saiude (OMS), estima-se que até o fim de 2019 havia 37,9 milhdes de
pessoas vivendo com o HIV em todo o mundo. Ademais, verificou-se 1,5 milhdo milhdes de novas infec¢des até o fim de 2021
(Unaids, 2022). Com relagdo ao impacto mundial das doengas oportunistas nessas pessoas por ela acometidas, elas foram
responsaveis por um total de 40,1 milhGes de mortes desde o inicio da epidemia (1983) até o fim do ano de 2021 (Unaids, 2022).

Algumas doengas oportunistas podem acometer os individuos com AIDS, dentre elas, as neuroldgicas se sobressaem,
tendo em vista que aproximadamente 50% dos enfermos pela AIDS, em algum momento de sua evolucdo, apresentam
complicacgdes neuroldgicas, entre elas a neurotoxoplasmose, que é a infeccdo oportunista neurolégica mais frequente, sendo um
indicador de AIDS em cerca 5% dos pacientes (Fernandez, 2007).

Toxoplasmose ainda é a causa mais frequente de leséo cerebral em pacientes imunocomprometidos. O quadro clinico
é caracterizado por sintomas compativeis com uma encefalite, que é resultante de um processo de religacdo do quadro infeccioso
cronico por Toxoplasma gondii. Em detrimento da imunossupressdo, oriunda do processo fisiopatoldgico da AIDS, tais
pacientes sdo ineficientes no dominio da replicagdo e diferenciacdo desse parasita, consequentemente levando, na maioria das
vezes, a reativacdo da toxoplasmose. Apesar de que uma pequena parcela dos episddios tambhém possa ser resultante de uma
obtencdo de forma aguda e desencadear manifestacdes neurolégicas desta enfermidade (De Melo, et al., 2020).

A toxoplasmose do SNC (Sistema Nervoso Central) est4 associada a diversas manifestacfes clinicas, que dependem da
localizagdo e extensdo da lesdo, muitas vezes manifestando-se como encefalite difusa, meningoencefalite ou, mais
frequentemente, como uma massa afetando a lesdo tumoral. Disfungdo motora causada por hemiparesia é devido a fraqueza
muscular, controle motor, equilibrio, sensorial déficit e anormalidades do tonus postural (Gouvéa & Silva, et al., 2019).

Nesta perspectiva, deve-se enfatizar que a compreensdo da neurotoxoplasmose em pessoas com HIV/Aids representa
um importante instrumento para sua abordagem no campo da sadde. Assim, o presente estudo teve como objetivo avaliar o

quadro da neurotoxoplasmose em portadores de HIV.
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2. Metodologia

O estudo em questdo trata-se de uma revisdo de literatura narrativa, realizada entre os meses de marco e abril de 2023,
a partir de pesquisa em base de dados: US National Library of Medicine (PubMed), Scientific Eletronic Library Online (Scielo)
e Google Scholar. As palavras-chave utilizadas para a busca foram: "Neurotoxoplasmose HIV " ¢ "Toxoplasmose cerebral HIV”.
Dessa forma, foram filtrados os artigos de acordo com as principais informacdes acerca da patologia descrita, com o propdsito
de suprir informacdes relacionadas com o tema e que foram discutidos nas seguintes sess@es: a) Epidemiologia; b) Manifestacdes
clinicas; c) Diagndstico; d) Tratamento, além da inclusdo de artigos datados nos anos de 1992-2023, nos idiomas portugués,
inglés e espanhol. Os fatores de excluséo foram os estudos fora do filtro de data e que néo atendiam aos idiomas relatados.

A revisdo da literatura nos permite analisar trabalhos ja publicados e a partir desses e de sua depuragao, evitar dados
equivocados, dubios, e erros em publicagfes. Sendo assim filtrados cada vez mais e trazendo contribuicdes certamente mais
confiantes para a comunidade académica (Galvdo & Ricarte, 2020).

3. Discussao

Embora tenha ocorrido uma evidente diminuicao na relagéo entre o nimero de casos de enfermidade ou de morte e 0
namero de habitantes em dado lugar e momento por Toxoplasmose, em pacientes HIV/AIDS, em paises que tenham amplo
acesso a TARV (Terapia Antirretroviral), as ocorréncias de infeccdo pelo T.gondii ainda séo considerados um reflexo do um mal
progndstico na histéria natural do HIV (Ford, et al., 2015).

O protozoério T. gondii, agente etioldgico da neurotoxoplasmose, caracteriza-se por ser capaz de provocar infec¢cdo no
SNC de forma congénita ou adquirida. Esse parasita apresenta alta disseminacdo no Brasil. Pesquisas apontam que a prevaléncia
desse protozoério na populacdo brasileira é de aproximadamente 80%. Em pacientes com HIV, a confirmacg&o para T. gondii
atinge cerca de 84% dos casos (Martins, et al., 2015).

O percentual de individuos, com HIV, acometidos pelo protozoario o T. gondii, dentre os mais variados climas e
condigdes sociais, varia de 20 a 83% da populagdo mundial, sendo considerado o protozoario mais difundido entre a populagdo
humana e animal (Ferreira, et al., 2010).

Com base em estudos realizados, observou-se que em grande parte dos casos, cerca de 50-70%, a toxoplasmose cerebral
s6 € descoberta depois do diagnéstico de HIV. Foi constado que 20-25% dos portadores dessa patologia vao a 6bito, e
aproximadamente metade dos pacientes ficam com sequelas neurolégicas (Solano Remirez, et al., 2005).

O quadro clinico da neurotoxoplasmose, caracteriza-se por alteraces do sensério, letargia e coma. Disfun¢des focais
incluem convulsdes, hemiparesia, tremor cerebelar, paralisia dos nervos cranianos, diplopia e cefaléia. A queixa de febre costuma
ser relatada de forma corriqueira, cerca de metade dos pacientes (Barsotti & Moraes, 2005). Edema cerebral, vasculite e
hemorragia, que podem atuar simultaneamente a infecg&o ativa, colaboram para o desenvolvimento patolégico (Pereira, 2006).

Dessa forma, existem diversos indicios de manifestagdes clinicas para o quadro de neurotoxoplasmose, sendo apontado
a utilizacdo da correlacdo da sintomatologia com os achados radiolédgicos como a melhor opgdo de analise. A caracteristica
essencial na observacdo da tomografia computadorizada que evidencia a toxoplasmose cerebral é o surgimento de lesGes de
baixa densidade, que aumentam com contraste intravenoso e sdo cercadas por edema (De Melo, et al., 2020).

A infec¢do pelo T. gondii apresenta-se em dois estagios: agudo (recém-adquirida ou primo-infeccdo) e crénico (latente).
A forma aguda em pessoas com HIV, incluindo adultos, gestantes e criancas, é oligossintomatica, autolimitada, passando
despercebida, ou cursa com linfadenopatia cervical, occipital ou submandibular, febre, mialgia, exantema eventual, raramente
necessitando de terapia diferenciada. Com menor frequéncia ocorrem toxoplasmose ocular, persisténcia de linfadenopatia
intermitente, evolugdo grave disseminada ou forma similar a mononucleose (Pereira, 2006).

A principio, o diagnostico da toxoplasmose é obtido por meio da sorologia, que aponta os niveis de anticorpos
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especificos produzidos em resposta ao T. gondii, apresentando elevados indices durante meses e até anos. No entanto, as analises
disponiveis mostram apenas que hospedeiro, em algum momento da sua vida, teve contato com o protozodrio e ndo definem a
existéncia de protozoarios viaveis a infeccdo. Desse modo, indica-se que associado ao exame soroldgico outros métodos de
diagnéstico sejam utilizados, tais como, a bidpsia, que permite a constatacdo de taquizoitos, indicando a infec¢do ativa ou de
cistos teciduais, esses sdo as formas encontradas na infecgao latente, Uma vez que no diagnostico da neurotoxoplasmose, analise
por bidpsias nao é recomendada em primeira instancia, especialmente em pacientes imunocompetentes como em portadores da
AIDS, as manifestacfes clinicas e principalmente os achados em imagiologia medica especificos como a Tomografia
Computadorizada (TC) e a Ressonancia Magnética (RM) do cranio, constituem a melhor forma de diagnéstico. Sendo a bidpsia
indicada apenas a pacientes com lesdes inconclusivas no diagnéstico por imagem, tais como, nos casos de lesdes Unicas
confirmadas pela RM e quando ndo ha melhora clinica e radiol6gica apds 14 dias de tratamento (Campina & Queiroz-Fernandes,
2018).

Dentre as técnicas de neuroimagem, que possuem valor diagndstico, as mais utilizadas sdo a tomografia axial
computadorizada (TC) e a ressonancia magnética (RM). A TC mostra lesGes Unicas ou multiplas, arredondadas, hipodensas, com
edema, efeito de massa; costuma captar o contraste em forma de anel e lesdes localizadas preferencialmente nos ganglios da base
e nos hemisférios cerebrais; ocasionalmente aparecem calcificagdes e hemorragias. J& a RM que é mais sensivel, geralmente
demonstra a existéncia de um maior nimero de lesdes, embora seja possivel que apareca apenas uma e mimetize um tumor
cerebral metastatico ou abscessos. No entanto, dada o indicio de uma TC normal, e ainda mais se tiver sido realizada com a
técnica de duplo contraste, € muito raro que a RM apresente alteracbes que sugiram o diagnostico de toxoplasmose cerebral
(Suarez-Rivero & Belaunde-Clausell, 2021).

O tratamento é feito com base na combinacdo entre pirimetamina, sulfadiazina e acido folinico. A pirimetamina e a
sulfadiazina tém agdo no metabolismo de &cido félico, desempenhando respectivamente: a inibicdo da de-hidrofolato redutase,
que gera acdo no DNA do parasito e do ser humano; e atuacdo apenas no metabolismo do 4cido félico do parasita de forma
competitiva. J& o acido folico, é utilizado para evitar o desenvolvimento de anemia megalobléstica pelos pacientes. (Nébrega,
1991).

Ademais, a combinagdo do esquema supracitado a corticosteroides é indicada para enfermos que apresentem efeito de
massa, associado ou ndo, de edema cerebral difuso, casos com risco iminente de herniacéo (De Melo, et al., 2020).

O tratamento do toxoplasma, uma vez realizado de forma adequada, possui resultado positivo estimado entre 80-90%
dos infectados, no entanto sequelas neuroldgicas sdo constadas entre 30-40% dos casos. Na maior parte das situacGes, observa-
se melhoramento do quadro clinico até o sétimo dia de tratamento e melhora radioldgica até o décimo quarto dia de tratamento.
Nessa perspectiva, a terapia comumente dura em torno de 6 semanas, esses medicamentos funcionam de forma sinérgica inibindo
a proliferacéo e sobrevivéncia do parasita através do encerramento do ciclo metabdlico do folheto, necessario para sintese do
DNA parasitario. Associado a isso, outras abordagens, tais como, como o sulfametoxazol trimetoprim (TMP-SMX) e a
clindamicina associada a pirimetamina (PC) podem ser utilizados para pacientes que ndo se toleram o PS ou quando 0 mesmo

esta indisponivel (Ferreira Filho, et al., 2022).

4. Consideracdes Finais

Nesse sentido, observa-se que ao passar do tempo, houve uma reducdo expressiva na incidéncia de casos de
neurotoxoplasmose no nosso pais. Todavia, essa doenga conserva-se como relevante causadora de morbidade e mortalidade em
pessoas com imunodeficiéncia humana, fazendo-se necessario reconhecer, diagnosticar e tratar tal patogenia de maneira efetiva,
uma vez que o periodo existente entre o diagnostico e o inicio do tratamento é decisivo na morbimortalidade.

Por fim, acreditamos que os esfor¢os cientificos dos préximos trabalhos acerca desse tema devem continuar na busca
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de novos estudos que avaliem os critérios diagnosticos da toxoplasmose cerebral em pessoas portadoras de AIDS. A tomografia
computadorizada e a ressonancia nuclear magnética de encéfalo sdo de grande auxilio diagnéstico, principalmente por serem
métodos ndo invasivos. No entanto, o desenvolvimento de novas técnicas e critérios de diagndstico é imprescindivel para a

exclusdo de outras doencas do SNC.
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