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RESUMO

Estima-se que que existam cerca de 7 milhdes de pessoas infectadas com o
Trypanossoma cruzi no mundo. Um terco dos individuos com doenca de Chagas
desenvolve a fase cronica sintomética décadas apds a infeccdo, sendo
considerada uma doenca de impacto econdémico significativo gerando custo de
7,2 bilhdes de ddlares. Ao longo dos anos, a infeccdo foi adquirindo novas
caracteristicas epidemioldgicas, associadas ao controle vetorial em alguns paises
endémicos e ao aumento da migragédo de pessoas, resultando em crescimento de
vias alternativas de transmissdo da infeccdo, como dentre elas a via congénita.
Assim, o objetivo dessa revisdo bibliogréafica foi de avaliar o cenério atual da
transmissdo congénita da doenca de Chagas, considerando aspectos
epidemiolégicos, de diagndstico e desafios para os proximos anos. Foi realizada
pesquisa nas bases de dados Scielo, BVS e Pubmed, compreendendo o periodo
de 2006-2016, com selecdo final de 30 artigos elegiveis. Apb6s andlise e
compilacdo dos dados, foi verificado que alguns paises realizaram maior nimero
de estudos, Argentina (10), Bolivia (8) e Espanha (5). Apenas um estudo
realizado no Brasil nesse periodo seguiu os critérios de selecdo. Quanto a
metodologia de diagndstico, 90% utilizaram pelo menos dois métodos, um
parasitologico e um sorologico. Quanto a taxa de transmissdo congénita, foram
encontrados indices muito variados de 1,98% a taxas de 23%. Durante a revisao,
notou-se uma grande perda de seguimento das criancas infectadas com T.cruzi.
A migracdo de mulheres em idade fértil para areas ndo endémicas contribui para
a disseminacéo da infeccdo nessas localidades, sendo reforcada a necessidade de

rastreio de gestantes e suas criancas ainda no pré-natal para controle dos casos.
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1.INTRODUCAO
1.1 Aspectos gerais da doenca de Chagas

A Doenca de Chagas (DC), ou Tripanossomiase Americana, foi descrita pela
primeira vez no ano de 1909 pelo pesquisador Carlos Ribeiro Justiniano das Chagas,
que detalhou aspectos do seu agente etioldgico, o Trypanosoma (Schizotripanum) cruzi
(WESTPHALEN; BISUGO; ARAUJO, 2012), dos hospedeiros invertebrados e
vertebrados, das diversas formas clinicas da doenca humana e, ainda, da epizootia
resultante da infec¢do de mamiferos pelo parasito.

Os primérdios da cadeia de transmissdo do T. cruzi remetem para interacdes
ambientais que associou parasito-vetor-hospedeiro ha cerca de 100 milhGes de anos.
Nas Américas, tal enfermidade apresentou-se inicialmente como uma zoonose, com a
dindmica de transmissao restrita aos animais. O ciclo silvestre do T. cruzi abrange mais
de 100 espécies de mamiferos passiveis de infeccdo com o protozoério.
(WESTPHALEN; BISUGO; ARAUJO, 2012). Sabe-se que o parasito alcangou a
populagdo humana devido & ocupacdo territorial de areas rurais, o que levou a
domiciliagdo do vetor e consequente infeccdo de humanos (PRATA; DIAS; COURA,
2011; STEVERDING, 2014). Quanto ao vetor, existem hoje cerca de 130 espécies de
triatomineos, também chamados de barbeiros ou chup@es, capazes de transmitir o T.
cruzi, as quais variam em relacdo ao pais. Cerca de 12 espécies tém maior potencial de
infeccdo, como o Triatoma infestans ao sul da linha do Equador e Rhodnius prolixus ao
norte (BERN, 2015; PRATA; DIAS;COURA, 2011).

Considerada endémica em muitos paises pertencentes ao Cone Sul e classificada
como uma doenca tropical negligenciada pela World Health Organization (WHO), a
DC gera um 0nus anual de cerca de 7,2 bilhGes de dolares, segundo dados referentes ao

ano de 2013(CONNERS et al,2016). Estima-se que existam entre 6 e 7 milhdes de



pessoas infectadas com o T. cruzi no mundo, principalmente na América Latina, com
casos relatados em 21 paises dessa regido, concentrados principalmente no Brasil,
México e Argentina (WHO, 2015). De acordo com o Il Consenso Brasileiro em Doenga
de Chagas, a estimativa atual € de que cerca de 1,0 a 2,4% da populagdo brasileira esteja
infectada com T.cruzi. No que se refere & mortalidade em nosso pais, com dados de
obituérios entre 0 ano de 1998-2007, 2,8% das mortes de pacientes infectados com
T.cruzi foram relacionadas a fase aguda da DC e a taxa padronizada de mortalidade
média foi de 3,36 por 100.000 habitantes/ano(MARTINS-MELO et al., 2012).
Acredita-se que, no ano de 2015, cerca de 80% das pessoas com DC no mundo estaria
sem diagnostico ou tratamento adequado de acordo com Consenso Brasileiro em
Doenga de Chagas.

Com a globalizagdo e intenso fluxo de pessoas entre paises, principalmente no
que se refere aos imigrantes latinos para paises da Europa, EUA, Japdo, Canada e a
Austrdlia, ocorreu a disseminacdo da infeccdo para areas ndo endémicas (BERN et al
2011; ANGHEBEN et al, 2011; REQUENA-MENDEZ et al, 2015).

REQUENA-MENDEZ et al (2015) estimaram a prevaléncia de imigrantes com
DC em 4,2%, porém com grande variacdo de porcentagem entre 0s imigrantes oriundos
de diferentes paises, como Bolivia e Paraguai, dentre os que vivem na Europa. Na
Itdlia, um dos paises europeus com mais imigrantes latinos, 0 acompanhamento de 867
pessoas consideradas oriundas de regides de risco encontrou prevaléncia idéntica ao do
estudo anterior (ANGHEBEN et al 2011). De interesse, outro estudo verificou que
apenas 8% dos imigrantes latinos residentes na Suica realizaram exames para detec¢édo
do T.cruzi, assim como cerca de 40% dos imigrantes de origem boliviana e paraguaia
terem falta de conhecimento sobre DC. (CONNERS et al, 2016). Poucos paises

europeus realizam algum tipo de controle de doadores de sangue quanto a presenca do



parasita causador da DC (STRASEN et al., 2014). No que se refere aos EUA, apesar de
ja ter sido relatada a presenca do ciclo enzo6tico neste pais, a maioria dos casos de
portadores da T.cruzi estd presente na populacdo de imigrantes, sendo a estimativa de
300.167 pessoas infectadas, e seu pais vizinho, 0 México, pais considerado endémico,
com estimativa de 1.100.000, (BERN et al., 2011).

1.2. Manifestacdes clinicas e diagndstico

A doenca apresenta duas fases, a fase aguda e fase cronica. Na fase aguda da
doenca, pacientes sintomaticos podem apresentar diversas manifestacdes clinicas, dentre
elas febre, hepatomegalia, esplenomegalia, inchaco no local da inoculagdo (chagoma de
inoculacdo) e edema da palpebra (Sinal de Romafia). Tais sinais, quando com evolucgao
normal, desaparecem em torno de 4 a 8 semanas em 90% dos pacientes, mesmo sem
tratamento com antiparasitarios (BERN, 2015). No entanto é sabido que a maioria dos
pacientes sdo assintomaticos e quando apresentam sintomas eles sdo leves, sendo que
somente 1% dos infectados apresentam quadro grave( BERN; MARTIN; GILMAN,
2011).

O indice de mortalidade na fase aguda esta relacionado preponderantemente a
criancas menores de 2 anos, devido ao desenvolvimento de quadro agudo mais
importante e dificuldade quanto ao diagnostico. A taxa de mortalidade entre o0s
individuos estd em torno de 5-10% na infancia, com apresentacdo de quadro geral,
febre, linfadenopatia, hepatoesplenomegalia (BERN et al., 2011; PEREZ-MOLINA et
al., 2009). Desta forma, destaca-se a importancia de testes parasitoldgicos, visto que a
parasitemia estd mais elevada nos estagios iniciais da infeccdo, sendo detectavel no
sangue (JUNIOR; RASSI; MARIN-NETO, 2010).

De importancia a transmissao oral é a que apresenta maior nimero de casos

sintoméaticos com manifestacfes clinicas de alta morbidade. Os principais sintomas



agudos s@o febre prolongada, cefaleia, palidez e mialgias, podendo apresentar
comprometimento cardiaco (CARLOS PINTO DIAS et al., 2016).

Passando a fase aguda, o paciente pode evoluir para a fase cronica, forma
indeterminada, que pode durar de 10 a 30 anos ou permanecer a vida inteira do
individuo, sem que ocorram manifestagdes clinicas cardiacas ou intestinais.
Aproximadamente 1/3 dos pacientes evoluem para fase cronica sintomética, tendo
manifestacdes clinicas relacionadas principalmente ao sistema cardiovascular e sistema
digestério (WESTPHALEN; BISUGO; ARAUJO, 2012).

Para maior confiabilidade de um diagnostico correto, é recomendado o uso de
mais de um tipo de exame. Os considerados de rotina sd&o hemocultura,
xenodiagndstico, sorologia, reacdo em cadeia da polimerase (PCR) e mapeamento dos
vetores e reservatorios (BARBOSA et al., 2015). Durante a fase aguda, a parasitemia
esta mais elevada e mais facilmente detectdvel microscopicamente, podendo ser
realizados testes como esfregaco sanguineo, meio de cultura e PCR. Ja durante a fase
cronica, o esfregaco sanguineo nao demonstra eficiéncia, teste de PCR é eficaz em 20-

70% dos casos, havendo predominancia por testes soroldgicos (BERN, 2015).

1.2.1-Tratamento

Apesar de a DC ter sido descoberta ha mais de 100 anos, ainda ndo existe
tratamento eficaz para a enfermidade, no que se refere a fase cronica da doenca.
Existem dois medicamentos disponiveis: o benznidazol, primeira linha de escolha no
Brasil, e o nifurtimox, utilizado apenas em caso de falha terapéutica. No entanto,
nenhuma das duas drogas é aprovada pela Food and Drug Administration (FDA),
devido aos efeitos adversos e diversidade de eficacia, dependendo da cepa de T.cruzi

(RODRIGUEZ; FALCONE; SZAJNMAN, 2016).



O nifurtimox possui ac¢do contra as formas amastigotas do T.cruzi, porém parou
de ser produzida no Brasil ainda na década de 1980 e, posteriormente, em outros paises,
devido principalmente a resisténcia de algumas cepas e ao desinteresse dos laboratorios.
(BARBOSA et al., 2015). O benznidazol vem sendo usado desde a década de 1970,
apesar de apresentar elevada toxicidade e variados eventos adversos como vomitos,
dermatite e depressdo da medula 6ssea, ndo sendo recomendado durante a
gestacdo.Ainda assim, o tratamento com o benznidazol é bem mais tolerado do que com
o nifurtimox pelos pacientes. (PEREZ-MOLINA, et al, 2009). Possui eficacia em 80%
dos casos agudos de DC, no entanto, ndo é capaz de controlar a evolucdo das
manifestacdes clinicas na fase crénica (BENEFIT, 2015), sendo que os efeitos adversos
séo bastante significativos (SOBRINHO et al., 2007).

Existe necessidade do desenvolvimento de novos farmacos para tratar pacientes
com DC, para isso deve haver maior investimento por parte das industrias
farmacéuticas, busca de farmacos mais seletivos e alvo terapéutico mais especifico, para
alcancar esse objetivo o aprofundamento do conhecimento do parasita quanto ao seu
ciclo de vida e metabolismo sdo partes fundamentais do processo (SOBRINHO et al
2007).

2.0 TRYPANOSOMA CRUZI E SEU CICLO DE VIDA

A transmissdo vetorial ocorre principalmente por meio de insetos hemipteros
hematofagos da subfamilia Triatominae, durante o repasse sanguineo da fémea
infectada.(WESTPHALEN; BISUGO; ARAUJO, 2012).

As formas evolutivas do T.cruzi sdo a forma infectante, tripomastigota, forma de
multiplicacdo no vetor, epimastigota, e a forma que multiplica dentro da celula do

hospedeiro vertebrado, que sdo as amastigotas (SOBRINHO et al., 2007).



O ciclo de vida do Trypanosoma cruzi comega quando o vetor ingere a forma
tripomastigotas durante a hematofagia, ocorrendo, entéo, a diferenciagdo das formas
tripomastigotas em epimastigotas, seguida de multiplicacdo, etapas que se dé&o
predominante no intestino médio do vetor. Ainda no triatomineo, as formas
epimastigotas migram para 0 intestino posterior, onde se diferenciam em
tripomastigotas metaciclicos, forma infectante e eliminada nas fezes do inseto (BERN,
2015).

O triatomineo infectado com o T.cruzi repassa o0 parasito por meio das fezes no
local da picada ou por meio da membrana de mucosa. As formas tripomastigotas
apresentam boa motilidade e invadem células nucleadas do individuo. Ja no citoplasma,
ocorre a diferenciagdo em formas amastigotas intracelular e sua multiplicagdo por meio
de fissBes binérias, por um periodo de 4 a 5 dias, apds o qual a forma amastigota se
transforma em tripomastigota, que rompe a célula do hospedeiro e invade o0 espaco

extracelular, podendo infectar novas células (BERN, 2015).

3.VIAS DE TRANSMISSAO

A transmissao vetorial é a de maior importancia epidemiol6gica segundo dados
da World Health Organization (WHO, 2015). Essa via de transmissdo apresenta
relacdo direta as condicBes precarias de habitacdo, pobreza, desmatamento e
distribuicdo vetorial na regido (WESTPHALEN; BISUGO; ARAUJO, 2012). Os paises
que apresentam maior nimero de casos de transmissédo vetorial sdo Bolivia, México e
Coldmbia (WHO, 2015). Associados a transmissdo vetorial, ainda existem casos de
transmissdo por meio de alimentos contaminados, correspondendo a via de transmissao
oral do T. cruzi (DIAS; NETO, 2011), na qual o risco de apresentacdo de quadro grave e

morte é mais elevado (JUNIOR; RASSI; MARIN-NETO, 2010).



Vias alternativas tiveram sua importancia aumentada a medida que programas
de controle vetorial foram implementados em paises endémicos. No que se refere a
transfusdo de sangue, é considerada a principal via de transmissdo na zona urbana, onde
residem 70% da populacdo das Américas (DIAS; NETO, 2011). A transmissdo por via
sanguinea pode ocorrer em 20-30% dos procedimentos em individuos infectados,
dependendo da carga parasitaria e do componente transfundido. Destaca-se o fato que a
avaliacdo de sangue contaminado com T. cruzi ¢é realizada no Brasil desde a década de
1980, porém muitos paises ainda ndo contam com este controle, 0 que contribui para a
ampla disseminacdo da doenca além das areas endémicas. (DIAS, 2013).

Quanto ao transplante de 6rgdos, existem casos relatados em regides endémicas
e ndo endémicas, porém o nimero de casos ndo é bem evidenciado. A infeccéo
acidental € pouco frequente e a transmisséo por via sexual ainda ndo foi demonstrada

em seres humanos (DIAS, 2013).

3.1-Transmissédo congénita da doenca de Chagas

A transmissdo congénita de uma infec¢do pode ser definida como aquela em
que ocorre transferéncia do patdgeno, no caso especifico da DC, transferéncia de
parasitas vivos, durante a gestacdo ou no momento do parto, 0s quais permanecem
viaveis no organismo da crianca. Devem-se excluir casos de transmissdo pos-natal,
como por aleitamento materno (CARLIER et al., 2012).

Em 1911, Carlos Chagas, ao descrever casos clinicos, comprovou que o T.cruzi
poderia ser transmitido por via congénita, porém, apenas em 1949, foi identificado o
primeiro caso em humanos de transmissdo congénita da DC na Venezuela
(WESTPHALEN; BISUGO; ARAUJO, 2012). Na DC, a infecgdo pelo parasito pode

ocorrer tanto quando a gestante se apresenta na fase aguda da doenca como na fase



cronica, sendo mais comum em mulheres que adquiriram o parasito ainda jovens, em
regides endémicas. A forma mais comum de transferéncia de carga parasitaria da mae
para o feto é através da via transplacentaria hematogénica (CARLIER et al., 2012).

Atualmente, a taxa de transmissdo congénita varia bastante dependendo da
localidade: cerca de 1% no Brasil, chegando a 12% em outros paises da América Latina
(DIAS; NETO, 2011). Estima-se que, em regides endémicas, cerca de dois milhdes de
mulheres em idade fértil estdo infectadas com o T. cruzi de forma crbnica, com
incidéncia estimada em 15 mil casos por ano na América Latina, passiveis de transmitir
0 parasito para o filho durante a gestacdo (CARLIER et al., 2015).

Revisdo sistemética feita no Brasil entre os anos de 1980 até 2007 em sete
estados brasileiros forneceu estimativas de transmissdo por via congénita, com uma
prevaléncia que variou entre 0% a 5,2%. O mesmo estudo também forneceu estimativa
sobre a porcentagem de mulheres gravidas para o ano de 2010 no Brasil, com previsdo
de que 34.629 mulheres gravidas infectadas poderiam resultar em 18,7 casos congénitos
por 100.000 nascidos vivos (MARTINS-MELO et al., 2014).

De interesse, a migracdo de latino-americanos gerou maior ndmero de
imigrantes infectados com o parasito, surgindo o registro de casos de transmissdo por
vias alternativas em diversos paises do mundo, como Japdo, EUA, Espanha, Suécia e
Suica. Estudos mostram uma prevaléncia elevada do parasito em gestantes imigrantes
na Suica (25%) e Espanha (0-28,6%). Se comparados aos dados encontrados na
Ameérica Latina, a porcentagem € muito maior, sendo que tal diferenca pode variar de
acordo com a forma de diagnostico, parasitemia das pacientes e manifestacdo da fase
aguda (MARTINS-MELO et al., 2014).

Acredita-se que existam cerca de 300 mil pessoas infectadas com o T. cruzi nos

EUA e entre 59 e 108 mil na Europa. Esse fato expde a importancia das vias alternativas



de infecgdo, como por transplante de 6rgdos, doacdo de sangue e transmissdo congénita.
Apesar de haver muita divergéncia de dados, sabe-se que poucos paises ndo endémicos
realizam o controle do T. cruzi em procedimentos de risco e acompanhamento pré-natal,
tendo como agravante o subdiagnéstico nesses paises (ANGHEBEN et al, 2011;
JUNIOR; RASSI; MARIN-NETO, 2010).

Nota-se que os dados sobre a transmissdo congénita da DC s&o bastante
heterogéneos, sendo influenciados pela forma de controle e programas de rastreio e
diagnéstico, o que reforca a necessidade de aprofundamentos de estudos e pesquisas de
pacientes suspeitos. Apesar de poder gerar maior trabalho e custo, teria como beneficio
a diminuicdo de criancas infectadas com o parasito. Se a crianca for tratada até um ano
de idade, a chance de cura é maior. Para isso, é necessario o diagndstico correto, que
comega com a anamnese de mulheres em idade fértil, seguida da realizacdo de exames
que comprovem a possivel infeccdo (CARLIER et al., 2015; RODRIGUEZ;
FALCONE; SZAJNMAN, 2016).

A esse respeito, a qualidade dos testes utilizados para diagndstico sdo de grande
importancia, podendo ser fundamental para garantia da detecgé@o precoce de transmisséo
congénita da DC. A deteccdo de anticorpos da classe IgM contra antigenos do parasito
deve ser realizada na crianca até 30 dias apds o nascimento. O método de PCR vem
demonstrando eficdcia no diagnéstico a diversos periodo ap6s o0 nascimento.

(CARLIER et al., 2012; CARLIER et al 2015).

4. JUSTIFICATIVA
A doenca de Chagas, transmitida pelo parasita T.cruzi, é considerada endémica
em diversos paises da América Latina e, nos ultimos anos, novos casos tém sido

registrados em todo o mundo, tendo estimativa de 10 milhdes de pessoas infectadas.



Cerca de 30% dos individuos infectados pelo parasito podem desenvolver fase
cronica sintomatica 10-30 anos apds o contagio, periodo em que h& elevada
probabilidade de desenvolver limitagdes que diminuem a qualidade de vida e
produtividades do individuo e, at¢é mesmo, o risco de morte, devido a “sindrome dos
megas” atingir o sistema cardiaco e digestivo.

Com a diminuigdo da transmissdo por via vetorial em paises endémicos, como o
Brasil, onde programas de controle do vetor estdo surtindo efeito, vias alternativas de
transmissdo se destacaram ao longo dos ultimos anos. Dentre elas, temos a via oral,
transmissdo congénita, transfusdo sanguinea e transplante de Orgdos, as quais
contribuem para a expansdo da Tripanossomiase Americana em paises onde o controle é
ineficiente ou paises ndo endémicos, sem medidas preventivas.

A transmissdo congénita da DC adquiriu maior relevancia mediante o aumento
de imigrantes para regides ndo endémicas, incluindo mulheres em idade fértil,
potenciais transmissoras. O recém-nascido, infectado com T. cruzi e ndo tratado, pode
desenvolver a fase cronica sintomatica da doenca de Chagas quando adulto. O
tratamento iniciado logo apds nascimento, resulta em grandes chances de cura para a
crianca, 0 que torna imprescindivel o acompanhamento pré-natal das gestantes
chagésicas e o diagndstico precoce do recém-nascido. Entretanto, muitos estudos tém
demonstrado a dificuldade referente a fase de identificacdo e diagndstico do T.cruzi em
recém-nascidos.

Com base no exposto, este trabalho tem como objetivo realizar uma reviséo
bibliografica sobre a epidemiologia, diagndstico e principais desafios da transmissao

congénita da DC.



5.0BJETIVO GERAL
Realizar revisdo bibliogréfica sobre a transmissdo congénita da doenca de
Chagas em ambito mundial.
5.10bjetivos especificos:
eldentificar dados epidemiolégicos da transmissdo congénita no Brasil e no mundo.
e Verificar os métodos de diagndstico para gestantes e recém-nascidos.
eldentificar os principais desafios para diminuigdo, controle e registro de transmisséo

do parasita T. cruzi por via congénita.

6.MATERIAS E METODOS

O tipo de estudo escolhido foi o de revisdo bibliografica de literatura cientifica,
tendo como objetivo a sistematizacéo de pesquisas com relagdo a transmissao congénita
da doenca de Chagas, abrangendo principalmente fatores relacionadas a epidemiologia e
desafios nessa area nos Ultimos anos. Dessa forma, foi delimitado artigos publicados
dos anos 2006 até 2016.

Para selecdo dos artigos cientificos, serdo utilizadas as seguintes bases de dados
para pesquisa: Biblioteca virtual em Saude (BVS), Scientific Electronic Library Online
(Scielo) e Public Medline (Pubmed). As palavras chaves a serem utilizadas na pesquisa
sdo: Doenca de Chagas; transmissdo congénita, Trypanosoma cruzi; gestacéo,
(keywords: Chagas disease; congenital transmission; Trypanosoma cruzi; Pregnancy).

Como critério de inclusdo foi estabelecido os seguintes norteadores

1- O estudo trata de transmissdo congénita da doenca de Chagas

2- O estudo foi realizado em humanos

3- O trabalho foi escrito em portugués ou inglés



Os critérios de exclusdo determinados sdo: relato de caso, estudos de revisdo,
dissertacOes e teses, trabalhos sem ligagdo com aspectos epidemiologico e diagnostico,
estudos realizados em modelo animal e in vitro.

Sendo que a pergunta central para da revisao bibliografica foi: Qual o panorama
da transmissdo congénita da doenga de Chagas nos ultimos anos, tendo em consideracéo

aspectos epidemiolégicos e diagndstico?

6.1. Coleta e extracéo de dados

Foi realizada pesquisa em bases eletrénicas em dias diferentes seguindo 0 uso
dos descritores pré-estabelecidos. No Pubmed, a pesquisa foi realizada no dia
13/02/2017 com uso dos seguintes termos: “Chagas disease ” como detalhe da pesquisa
os termos utilizados foram: and congenital transmission; and Trypanosoma cruzi; and
pregnancy, delimitando a busca de 2006 a dezembro de 2016, foram encontrados 95
artigos. Os mesmos descritores foram utilizados para pesquisa na BVS em pesquisa
realizada no dia 23/02/2017, sendo encontrados 91 artigos dentro do periodo
estabelecido. Na base Scielo, a pesquisa foi realizada em 03/03/2017. Inicialmente, foi
realizada uma busca com descritores em lingua inglesa, ndo sendo encontrado nenhum
artigo. Foi entdo realizada a busca por meio dos descritores em portugués: doenca de
Chagas, Trypanosoma cruzi, transmissdo congénita e gestacdo, sendo encontrados dois
artigos.

Ap0s analise inicial dos resumos, desconsiderando os artigos duplicados, foram
selecionados para leitura integral 51 artigos. Dos artigos encontrados na base Scielo,
um era escrito em espanhol, ficando de fora do critério de inclusdo, e outro era

duplicado. Na base BVS, somente trés artigos ndo eram duplicados em relacéo a base



Pubmed. Apo6s andlise minuciosa dos artigos remanescentes, 30 foram considerados

aptos a proposta do estudo, conforme mostra a Figura 1.

0 com critérios
de incluséo:
o8

Excluidos apds
leitura do resumo:

47

Figura 1- fluxograma da busca de artiMica.
7.RESULTADOS
Ao concluir todas as etapas de selecdo dos artigos, 30 publicacdes foram
consideradas apropriadas de acordo com os critérios de inclusdo e exclusdo. A tabela 1

apresenta os trabalhados dispostos em ordem cronoldgica, do mais recente (2016) ao

mais antigo (2007). Todos os artigos selecionados foram publicados na lingua inglesa.



Tabela 1. Artigos selecionados para a Revisao Bibliogréafica

Autores Titulos Periddicos Fator de
impacto

Montes- Rincon, Trypanosoma cruzi seroprevalence in pregnant women and screening by PCR and microhaematocrit in  Journal Acta Tropica 2.380
LM. etal., 2016 newborns from Guanajuato, Mexico
Vargas, CC. et Seroprevalence of Trypanosoma cruzi Infection in Schoolchildren and in Pregnant Women from an The American Journal of 2.453
al., 2015 Amazonian Region in Orellana Province, Ecuador Tropical Medicine and

Hygiene
Kaplinski, M. et Sustained Domestic Vector Exposure Is Associated With Increased Chagas Cardiomyopathy Risk but Clinical Infectious Diseases 8.736
al., 2015 Decreased Parasitemia and Congenital Transmission Risk Among Young Women in Bolivia
Volta, BJ. et al.,, Diagnosis of congenital Trypanosoma cruzi infection: A serologic test using Shed Acute Phase Antigen Journal Acta Tropica 2.380
2015 (SAPA) in mother-child binomial samples
Luquetti, AO. et Congenital transmission of Trypanosoma cruzi in central Brazil. A study of 1,211 individuals born to Memorias do Instituto  1.789
al., 2015 infected mothers Oswaldo Cruz
Rendell, VR. et Trypanosoma cruzi-Infected Pregnant Women without Vector Exposure Have Higher Parasitemia Levels: PLOS One 4411
al., 2015 Implications for Congenital Transmission Risk
Moscatelli, G.et Urban Chagas disease in children and women in primary care centres in Buenos Aires, Argentina Memoérias do Instituto  1.789
al., 2015 Oswaldo Cruz
Soriano-Arandes,  Controlling congenital and paediatric Chagas disease through a community health approach with active BMC Public Health 2.209
A.etal., 2014 surveillance and promotion of paediatric awareness
Fabbro, D. et al., Trypanocide treatment of women infected with Trypanosoma cruzi and its effect on preventing congenital PLOS  Neglected Tropical 4.446
2014 Chagas Disease
Velazquez, EB. et Predictive role of polymerase chain reaction in the early diagnosis of congenital Trypanosoma cruzi Journal Acta Tropica 2.380
al., 2014 infection
Bua J, Volta BJ, How to improve the early diagnosis of Trypanosoma cruzi infection: relationship between validated PLOS Neglected Tropical 4.446
Perrone AE., conventional diagnosis and quantitative DNA amplification in congenitally infected children Disease
2013
Murcia, L. et al., Risk factors and primary prevention of congenital Chagas disease in a nonendemic country Clinical Infectious Diseases 8.736
2013
Apt, W. et al., Congenital infection by Trypanosoma cruzi in an endemic area of Chile: a multidisciplinary study Transactions of the Royal 1.631
2013 Society of Tropical Medicine

and Hygiene
Duffy, T. et al.,, Analytical Performance of a Multiplex Real-Time PCR Assay Using TagMan Probes for Quantification PLOS Neglected Tropical 4.446
2013 of Trypanosoma cruzi Satellite DNA in Blood Samples Disease
Ortiz, S. et al.,, Presence of Trypanosoma cruzi in pregnant women and typing of lineages in congenital cases Journal Acta Tropica 2.380
2012
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http://www.scielo.br/scielo.php?script=sci_serial&pid=0074-0276&lng=en&nrm=iso
http://www.scielo.br/scielo.php?script=sci_serial&pid=0074-0276&lng=en&nrm=iso

Otero, S. et al., Congenital transmission of Trypanosoma cruzi in non-endemic areas: evaluation of a screening program The American Journal of 2.453
2012 in a tertiary care hospital in Barcelona, Spain Tropical Medicine and Hygine
Clavijo, NAS. et Prevalence of Chagas disease in pregnant women and incidence of congenital transmission in Santa Cruz  Journal Acta Tropica 2.380
al., 2012 de la Sierra, Bolivia
Barona-Vilar, Prevalence of Trypanosoma cruzi infection in pregnant Latin American women and congenital Epidemiology and Infection 2.515
C.etal., 2012 transmission rate in a non-endemic area: the experience of the Valencian Health Programme (Spain)
Cardoso, EJ. et Maternal fetal transmission of Trypanosoma cruzi: a problem of public health little studied in Mexico Experimental Parasitology 1.623
al., 2012
Bisio, M. et al., Urbanization of congenital transmission of Trypanosoma cruzi: Prospective polymerase chain reaction Transactions of the Royal 1.631
2011 study in pregnancy Society of Tropical Medicine

and Hygiene
Flore-Chavez, Surveillance of Chagas disease in pregnant women in Madrid, Spain, from 2008 to 2010 Eurosurveillance 5.98
MD. et al., 2011
Romero, M. et Door-to-door screening as a strategy for the detection of congenital Chagas disease in rural Bolivia TM & IH. Tropical Medicine 2.519
al., 2011 and International Health
Brutus, L. etal., Detectable Trypanosoma cruzi Parasitemia during Pregnancy and Delivery as a Risk Factor for The American Journal of 2.453
2010 Congenital Chagas Disease Tropical Medicine and Hygine
Rissio, AM. et Congenital Trypanosoma cruzi Infection. Efficacy of Its Monitoring in an Urban Reference Health Center The American Journal of 2.453
al., 2010 in a Non-Endemic Area of Argentina Tropical Medicine and Hygine
Mallimaci, MC. Early diagnosis of congenital Trypanosoma cruzi infection, using shed acute phase antigen, in Ushuaia, The American Journal of 2.453
etal., 2010 Tierra del Fuego, Argentina Tropical Medicine and Hygine
Apt, W. et al, Vertical transmission of Trypanosoma cruzi in the Province of Choapa, IV Region, Chile. Preliminary Biological Research 1.328
2010 Report (2005-2008)
Bern, C. et al., Congenital Trypanosoma cruzi Transmission in Santa Cruz, Bolivia Clinical Infectious Diseases 8.736
2009
Diez CN. et al.,, The Value of Molecular Studies for the Diagnosis of Congenital Chagas Disease in Northeastern The American Journal of 2.453
2008 Argentina Tropical Medicine and Hygine
Brutus, L.et al., Congenital Chagas disease: Diagnostic and clinical aspects in an area without vectorial transmission, Journal Acta Tropica 2.380
2008 Bermejo, Bolivia
Salas, NA. et al., Risk factors and consequences of congenital Chagas disease in Yacuiba, south Bolivia TM & IH. Tropical medicine 2.519
2007 and International Health




Ao analisar a quantidade de publicacdo por periddico, foi verificado que, dos 30
artigos, distribuidos em doze diferentes revistas, seis foram publicados no Journal Acta
Tropica e no The American Journal of Tropical Medicine and Hygine, trés no PLOS
Neglected Tropical Disease € no  Transactions of the Royal Society of Tropical
Medicine and Hygiene, dois na Clinical Infectious Diseases, no Memorias do Instituto
Oswaldo Cruz e no TM & IH. Tropical medicine and international health, e um nos
seguintes periddicos: PLOS One, Epidemiology and Infection, Experimental
parasitology, Eurosurveillance, Biological Research, Bmc Public Health.

O fator de impacto das revistas variou entre 1.631 e 8.736. A busca por artigos
compreendeu o periodo de 2006 a 2016, porém no primeiro ano analisado, nenhum
artigo se enquadrou dentro dos critérios de inclusdo. A maioria dos artigos foi publicada

entre 2012 e 2015, com 5, 4, 3 e 6 publicacdes, respectivamente, conforme a Figura 2.

: Illll‘ll i

2006 2007 2008 2009 2010 2011 2012 2013 2014 2015 2016

Figura 2- Artigos publicados entre os anos de 2006 e 2016 que se enquadram nos critérios de
inclusdo e exclusdo do presente estudo.
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Na figura 2, é possivel verificar uma escassez no numero de publicacfes entre os

anos de 2006 a 2009. A partir de entdo, houve uma evolugéo nesse nimero, tendo como
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destaques os anos de 2012, com cinco publicacGes, e 0 ano de 2015, com seis
publicagdes.

A anélise dos estudos selecionados demonstrou uma variedade de metodologias
sendo utilizadas para o diagndstico da transmissdo congénita da DC. A esse respeito,
90% (27/30) dos artigos utilizaram mais de uma metodologia: teste parasitoldgico, teste

soroldgico, teste molecular - para o diagndstico, conforme apresentado na Figura 3.
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Figura 3. Métodos utilizados para diagnostico da infecgdo congénita por Trypanosoma cruzi.

Na tabela 2, estdo reunidas as caracteristicas mais relevantes para o estudo,
incluindo &rea geogréafica, periodo de pesquisa, numero amostral e técnica de
diagnostico utilizada. Nota-se que o tamanho amostral variou bastante, de 19 a 4355
criancas, variando também o tempo de abrangéncia do estudo: o menor intervalo de
tempo na coleta de dados e pesquisa, ocorreu de marco a abril (VARGAS et al., 2015) e
0 maior periodo de dados coletados de foi 20 anos, de 1994-2014, em um estudo
retrospectivo (LUQUETTI et al., 2015). Dos 30 estudos selecionados, somente um nao

apresentou o periodo de abrangéncia do estudo.



Tabela 2. Caracteristicas de interesse dos artigos selecionados para Revisao Bibliogréafica.

Referéncia Periodo do estudo Pais do estudo Tamanho amostral Técnica para diagnostico utilizada
(criangas)
Montes-Rincon, LM. et al., 2016  2014-2015 México 20 PCR e microhematocrito
Vargas, CC. et al., 2015 2012 Equador 1649 ELISA, HAl e IFI
Kaplinski, M. et al., 2015 2010-2013 Bolivia 1000 Micrométodo, ELISA/HAI, Western-
Blots e PCR
Volta, BJ. et al., 2015 2008-2011 Argentina 91 Micrométodo, HAI, IFl e SAPA-
(Buenos Aires) ELISA, PCR
Luquetti, AO. et al., 2015 1994-2014 Brasil 1212 ELISA, HAI IFI
Rendell, VR. et al., 2015 2010-2011 Bolivia 135 Microhematdcrito, IgM Immunoblots
e gPCR, HAI, ELISA
Moscatelli, G.et al., 2015 2005-2007 Argentina 19 HAIl e ELISA
(Buenos Aires)
Soriano-Arandes, A. et al., 2014 2011 Espanha 42 Microhematocrito, método
sorol6gico
Fabbro, D. et al., 2014 2012-2013 Argentina 354 Método parasitolégico, HAI, ELISA
e IFI
Velazquez, EB. et al., 2014 2004-2009 Argentina 468 Micrométodo, PCR, HAI, IFI,
(Buenos Aires) ELISA
Bua J, Volta BJ, Perrone AE., 2008-2011 Argentina 843 Micrométodo, ELISA, HAI e IFI,
2013 PCR
Murcia, L. etal., 2013 2007-2011 Espanha 65 PCR e parasitolégico
Apt, W. et al., 2013 2006-2009 Chile 4280 Método parasitolégico, PCR, ELISA
e IFI
Duffy, T. et al., 2013 2011-2012 Argentina 74 Microhematécrito e PCR
Ortiz, S. et al., 2012 2006-2010 Chile 100 Método parasitologico, PCR, ELISA
e IFI
Otero, S. et al., 2012 2008-2010 Espanha 20 Microhematocrito, ELISA, Western

blots, PCR
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Clavijo, NAS. et al., 2012 2006-2008 Bolivia 3579 Método parasitologico, ELISA

Barona-Vilar, C. et al., 2012 2009-2010 Espanha 217 Método parasitolégico, ELISA, IFI,
PCR

Cardoso, EJ. et al., 2012 2006-2008 México 106 ELISA, PCR

Bisio, M. et al., 2011 2002-2007 Argentina 83 Microhematécrito, PCR, HAI

(Buenos Aires)

Flores-Chavez, MD. et al., 2011 2008-2010 Espanha 152 Método parasitoldgico PCR, ELISA,
IFI.

Romero, M. et al., 2011 2004-2007 Bolivia 299 Microhematécrito, ELISA e HAI

Brutus, L. et al., 2010 2004-2005 Bolivia 147 Microhematécrito

Rissio, AM. et al., 2010 1994-2004 Argentina 4355 Micrométodo, ELISA, IFl e HAI

Mallimaci, MC. et al., 2010 2001-2002 Argentina 68 Microhematoécrito, HAI, EIA-SAPA

Apt, W. et al., 2010 2006-2008 Chile 80 Método parasitoldgico, PCR, IFI e
ELISA IgG

Bern, C. et al., 2009 2006-2007 Bolivia 138 Micrométodo, Western blots, ELISA
e PCR.

Diez CN. et al., 2008 ND* Argentina 121 Método parasitologico, PCR, ELISA,
HAI

Brutus, L.etal., 2008 2002-2004 Bolivia 231 Microhematocrito

Salas, NA. et al., 2007 2003-2005 Bolivia 2742 Microhematocrito

ND*: ndo determinado; Hemaglutinacdo indireta(HAI); imunofluorescéncia indireta (IFI)




Outro aspecto avaliado em nossa revisdo bibliogréafica foi a importancia dada
pela éarea cientifica sobre a tematica. Para isso, alguns dados como a regido onde foi
realizado o estudo foram observados, conforme apresentado na Tabela 2. Houve uma
predominancia de estudos realizados na Argentina (10), Bolivia (8) e Espanha (5). No
periodo de abrangéncia da revisdo sistematica, foi verificado que sete diferentes paises
realizaram estudos sobre transmissdo congénita da DC. De interesse, um Unico estudo
foi realizado no Brasil. Na Figura 4, observa-se a divisdo dos trabalhos publicados de
acordo com a endemicidade da area de estudo. Os critérios utilizados para divisdo entre
areas endémicas e ndo endémicas, foram: pais nunca considerado endémico como o
caso da Espanha, ou ser uma cidade considerada ndo endémica, por exemplo, Buenos
Aires na Argentina, areas essas que recebem grande fluxo migratério(BISIO et al.,
2011; MOSCATELLI et al., 2015; VELAZQUEZ et al., 2014; VOLTA et al., 2015)
.Observa-se na Figura 4 que, até 2010, as pesquisas se concentravam em areas
endémicas e os dados publicados em localidades ndo endémicas ganharam maior
importancia a partir de 2011. Deve-se levar em consideracdo que alguns estudos tiveram

maior duragdo, conforme demonstrado na Tabela 2.
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Figura 4- distribuicdo de artigos por area de estudo: endémica (azul) e ndo endémica (laranja).

Na tabela 3, estdo concentrados dados sobre tamanho amostral de gestantes

infectadas, porcentagem de infectados e incidéncia da transmissdo congénita. A taxa de
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transmissdo congénita variou muito conforme o tamanho da amostra e da localidade,
variando de 1,98% em estudo realizado em um estado brasileiro a 23% em pesquisa
realizada na cidade de Buenos Aires, Argentina, area considerada ndo endémica
(VOLTA et al., 2015). Porém, nesse altimo estudo, foi considerado um nimero menor
de gestantes infectadas e com grande porcentagem de bolivianas. Quanto aos nove
estudos realizados em areas ndo endémicas de Bueno Aires (4) e Espanha (5), a taxa de
transmissdo congénita variou de 2, 6% na Espanha (FLORES-CHAVEZ et al., 2011) a
23% em Bueno Aires (VOLTA et al., 2015). No que se refere a taxa de transmissdo
congénita encontrada em &rea endémica, a mesma variou de 1,98% a 20% em estudo
realizado, respectivamente, no Brasil no México. Em nossa Revisdo, foi possivel
observar que as taxas de transmissdo foram préximas entre as diferentes areas, ao se
considerar o valor minimo e o maximo. Em revisdo sistematica realizada em 2014,
paises endémicos apresentaram uma taxa de transmissdo congénita mais elevada do que
os ndo endémicos (5,0% e 2,7%) (BADALA; NOURI-MAHDAVI; RAOOF, 2008).
Dentre os estudos avaliados em éareas endémicas, 61,9% apresentaram taxa de
transmissao congénita >5% e, dentre realizados em areas ndo endémicas, o valor foi de

55,5% dos estudos com taxa de transmissao >5%, conforme mostra a Tabela 3.



Tabela 3. Dados epidemioldgicos sobre mée e suas criancgas infectadas

Referéncia Tamanho amostral de Criangas Incidéncia
gestantes infectadas por infectadas entre criangas
namero de testadas infectadas

Montes- Rincon, LM. et al., 2016 20/520 4/20 20%

Vargas, CC. et al., 2015 oBs* 22/1649 ND

Kaplinski, M. etal., 2015 456/1696 31 6,8%

| Volta, BJ. etal,205 e 21 28% |

Luquetti, AO. et al., 2015 678 24/1211 1,98%

Rendell, VR. et al., 2015 128/596 18/135 11,7%

Fabbro, D.et al., 2014 3542 34/222 15,3%

Bua J, Volta BJ, Perrone AE. 2013 843/1742 95 11,27%

Apt, W. et al., 2013 147/4280

Duffy, T. etal., 2013 74

Ortiz, S. et al., 2012 110

Clavijo, NAS. et al., 2012 3725/15767 125 3,4%

Cardoso, EJ. et al., 2012 106/1448 11/106 14,15%

Romero, M. et al., 2011 339/526 24 5%

Brutus, L. et al., 2010 147/359 11 7,48%

Rissio, AM. et al., 2010 3068/6204 267/4355 6,1%

Mallimaci, MC. et al., 2010 61 3/68 4,4%

Apt, W. et al., 2010 123 2/80 2,5%

Bern, C. et al., 2009 154/530 10 6,4%

Diez CN. et al., 2008 121 12/121 9,9%

Brutus, L.etal., 2008 172/508 8/153 5,2%

Salas, NA. et al., 2007 1144/2711 58 5,1%

Estudo realizado em criangas de 5-15 anos, 106 gestantes testadas durante o pré-natal, 4 sendo positivas,
mas ndo acompanhadas pela pesquisal Em 5 desses casos a transmissdo congénita foi desconsiderada
apos analise da familia. Variada* prevaléncia global: 0-5 anos: 0,36%; 6-10: 1,64%; 11-15: 5,26%; 16-
20: 4,46% 2 132 eram gestantes anteriormente tratadas ND: ndo determinado. Os dados marcados de cinza
representam as regides consideradas para avaliagdo como areas ndo endémica.



Tabela 4- Distribuicdo de paises de origem de gestantes que vivem em areas de maior
fluxo migratério.
Referéncia Area Paises mais frequentes

de nascimento das maes

Volta et al., 2015 Argentina 69,23% argentina

(Buenos Aires) 18,68% Bolivia
12% Paraguai

Fabbro et al., 2014 Argentina 85% Argentina
10%Bolivia
4% Paraguai

Murcia et al., 2013 Espanha 96,6% Bolivia
3,4% Paraguai

Barona-Vilar et al., 2012 Espanha Equador 30%
Bolivia 21,7%
Colémbia 17,8%
Argentina 6, 4%

Flores-Chavez et al., 2011 Espanha Bolivia 44,4%
Variados*

Variado*: Estudo realizado em sete hospitais, dois deles ndo fizeram diferenca por regido de nascimento
das maes.

8.DISCUSSAO
8.1. Aspectos gerais
O presente estudo realizou uma pesquisa para identificar artigos publicados nos

10 dltimos anos que tratassem sobre a transmissdo congénita da DC, utilizando para isso



os critérios de inclusdo e exclusdo anteriormente descritos. Ao final das andlises, 30
artigos foram selecionados para avaliagdo de seu contetdo. Deve ser ressaltado o fato
que a selecdo dos descritores é determinante para realizagdo de uma revisao sistematica
de qualidade, pois a associacdo dos termos utilizados nos bancos de pesquisa é que
garantira a selecdo dos artigos que tratam da tematica.

Na leitura inicial dos resumos, foram identificados 51 artigos elegiveis. No
decorrer da leitura integral, foram observados alguns critérios que levaram a exclusao
de 21 deles, como: auséncia de descricdo de protocolo de estudo, tamanho amostral
muito pequeno, sem significancia estatistica, assim como artigos que nao possuiam
dados epidemioldgicos claros e nem taxa de transmissao.

A maioria dos artigos foi publicada nos altimos cinco anos, sendo 19/30
publicados entre 2012 e 2016 em periddicos indexados. Cabe uma ressalva para 0 ano
de 2016, onde apenas um artigo selecionado estava dentro dos critérios pré-
estabelecidos.

Considerando o periodo de abrangéncia da revisdo bibliografica, somente um
artigo publicado foi realizado no Brasil, com nimero elevado de criancas e de forma
retrospectiva. Com base em informac6es do Il Consenso Brasileiro em Doenca de
Chagas, 2015, apesar do Brasil ter avangado no controle vetorial e de banco de sangue,
tem-se que o Brasil, ao longo dos anos, teve poucas publicagdes sobre DC, dificultando
a sistematizagdo de dados sobre o tema. Somente em 2014 foi publicada a primeira
revisao sistematica e metanalise sobre a prevaléncia da DC no pais, com numero de
pessoas infectadas variando de 1,9 milhdo a 4,6 milhGes. Apesar de ser considerada de
notificacdo compulsodria, 0 Consenso informa que no pais néo é estabelecido um servico

de vigilancia especifica para gestantes ou criancas.



Deve-se ainda ressaltar que o fator de impacto dos periédicos com publicacoes
variou de 1.631 a 8.736, como demonstrado na tabela 1, sugerindo um pequeno
interesse da comunidade cientifica quanto ao tema proposto. Somente 10% dos artigos

foram publicados em revistas com fator de impacto maior que 5,0.

8.2. Transmissdo congénita da DC em areas endémicas e ndo endémicas

Nota-se que, a partir de 2011, foi possivel se identificar publicacfes de artigos
cujas pesquisas foram realizadas em éareas nao endémicas, o que pode estar associado a
um aumento da transmissdo congénita da DC nessas localidades devido a extensa
migracdo, alcancando paises europeus, asiaticos, assim como cidades e estados sem
transmissdo vetorial. (BERN et al 2011; ANGHEBEN et al, 2011; REQUENA-
MENDEZ et al, 2015). A esse respeito, a Espanha realizou um nimero significativo de
estudos sobre o assunto.

Onze estudos relataram divisdo de méaes infectadas por pais de origem, conforme
demonstrado na tabela 4. Ao analisar os dados tabelados, é possivel verificar que ndo
somente na Europa se encontra grande fluxo migratério, sendo significativo o impacto
em regides da América Latina consideradas ndo endémica.

Os trabalhos realizados em areas ndo endémicas demonstraram que 0s principais
acometidos realmente séo os filhos de imigrantes. No trabalho de VOLTA et al., 2015,
realizado em Buenos Aires, verificou-se que mées nativas, bolivianas e paraguaias,
tinham grande contribuicdo na prevaléncia dos casos de transmissdo congénita da DC,
reforcando, mais uma vez, o0 impacto que as imigracdes tém sobre tal via de
transmissdo. Assim, faz-se necessario acompanhamento mais proximo desses

individuos, visando identificar e tratar maes e filhos.



Trabalho realizado por VELAZQUEZ et al., 2014, em Buenos Aires, relatou a
taxa de transmissdo congénita da DC por pais de origem: de nascidas na Bolivia teve
taxa de 8,4% (11/131), nascidas no Paraguai 10,5% (4/38) dentre as argentinas a taxa
variou muito conforme a provincia de origem indo de 30,8%(4/14) em Jujuy a 10,5%
(9/88) em Buenos Aires. Estudo realizado na Argentina detectou contribuicdo de 27%
na taxa de transmissao congeénita por filhos de bolivianas. (DE RISSIO et al., 2010).

A influéncia da carga genética do parasito pode influenciar a taxa de
transmissdo, revisdo realizada sobre DC vem relatando fatores como resposta
imunoldgica, viruléncia da cepa de T.cruzi como fatores contributivos para infecgéo.
(BERN, 2015).

Dentre as localidades endémicas, a Bolivia foi o pais com mais estudos
realizados, assim como 0 pais com maior impacto na transmissao congénita em areas
ndo endémicas, 0 que corrobora com o fato de o maior nimero de imigrantes na Europa

com DC serem de bolivianos. (REQUENA-MENDEZ et al., 2015).

8.3. ldentificacdo da transmissdo congénita e caracteristicas da populacéo
estudada

Em conformidade com os dados apresentados na Tabela 2 e na figura 3, é
possivel analisar os tipos de exames utilizados para o diagnésticos das criangas nascidas
de maées infectadas, sendo que 90% utilizaram mais de um método de diagnoéstico. De
interesse, a selecdo das mdes com T.cruzi variou conforme o estudo, alguns autores
optaram por estudo em mées previamente diagndsticas enquanto outros realizaram todo
0 processo de triagem nas gestantes da localidade.

Conforme demonstrado na Tabela 3, houve grande variagdo do tamanho

amostral e do método de estudo. Em algumas pesquisas, se optou por realizar estudo



retrospectivo, considerando apenas gestantes infectadas com Trypanosoma cruzi,
enquanto outras realizaram dados de prevaléncia da DC em gestantes de determinada
comunidade. Algumas pesquisas foram inéditas na localidade, como a realizada por
MONTES-RINCON et al., 2016, em Guanajuato, México, apresentando uma elevada
taxa de transmissédo congénita de 20% (4/20). De interesse, trabalho de reviséo
realizado por CARABARIN-LIMA et al, 2013, reforca o fato de que no México a
pesquisa por T.cruzi ndo € incluida entre os exames realizados durante o pré-natal.

Ademais, é importante destacar que, em alguns casos, 0 numero de maes
infectadas era pequeno e ndo houve acompanhamento pré-natal das gestantes para
deteccdo de DC. A esse respeito, a falta do acompanhamento pré-natal contribui para
continuidade do ciclo de transmissdo congénita e diminuicdo da qualidade de vida e
anos de vida produtivos, uma vez que criangas infectadas, quando jovens ou adultos,
poderdo desenvolver a fase cronica da infec¢do, tendo manifestagdes cardiacas e/ou
digestivas. Como agravante, tem-se o fato de a maior parte das criangas que s&o
infectadas por essa via serem assintomaticas, como relatado por (BISIO et al., 2011;
FLORES-CHAVEZ et al., 2011; LUQUETTI et al., 2015), o que faz que diversos casos
ndo sejam identificados.

A WHO, em boletim publicado no ano de 2014, destaca a falta de
acompanhamento de gestantes, principalmente em areas ndo endémicas. Paises
europeus tem estimativa de que 90% dos portadores de DC que vivem nessa regido ndo
estejam identificados. Mesmo com um custo maior quanto a exames em gestantes
advindas de localidade de risco de transmissdo, o diagndstico e tratamento precoce
representaria maiores beneficios a saude puablica e individual, devendo ser considerada
como acdo prioritaria (JACKSON; HERRERA; GASCON, 2014). Dos artigos

analisados foi possivel observar que 33,3% mencionaram o acompanhamento pre-natal,



com diagnostico realizado durante a gestagdo, os demais artigos ndo mencionaram
claramente ou citaram diagndstico somente na hora do parto.

Destaca-se o fato de que nem sempre os trabalhos determinaram a taxa de
transmissdo congénita da DC em criangcas de até um ano de idade, o que pode
comprometer a veracidade dos dados, visto que as criancas também poderiam ter se
infectado por outras vias. No trabalho realizado por VARGAS et al., 2015, por
exemplo, realizou-se busca de casos de transmissédo da DC em criangas de 5-15 anos em
12 aldeias do Equador, com numero amostral elevado, porém apenas com calculo da
possivel taxa de transmissdo congénita na comunidade, baseada na taxa de infeccdo das
gestantes que foi de 3,8%, havendo acompanhamento pré-natal. MOSCATELLI et al.,
2015, realizaram estudo multicéntrico com busca de pacientes residentes em area
endémica. A idade das criancas incluidas no estudo variou de 0 a 18 anos, sendo
encontrados 17 casos (23,3%) positivos, dos quais, sete criangcas com até seis anos de
idade. Nesse trabalho, um fato relevante ocorreu, fortalecendo a necessidade de busca
ativa nas familias. Ao realizar busca de parentes infectados, foram localizados duas
criangas de 4 e 10 anos, nascidas em Buenos Aires, infectadas por Trypanosoma cruzi,
sem histérico de viagem e nem transfusdo sanguinea.

O acompanhamento a longo prazo nem sempre ocorre para todos os nascidos,
como anteriormente demonstrado. BUA et al., 2013 verificaram que apenas 51/95
criancas diagnosticadas com Trypanosoma cruzi tiveram o acompanhamento até cerca
de um ano de idade. De importancia, em algumas localidades, 0 acompanhamento
apenas comecou recentemente. Por exemplo, na comunidade de Choapa, Chile, ndo

havia triagem soroldgica até 2006 (APT et al., 2013).

8.4. Fatores determinantes para a transmissao congénita da DC



Ao analisar os estudos quanto aos fatores que contribuiriam para transmisséo
congénita, verificou-se que 16,6% indicaram relacdo direta da carga parasitaria materna
e a taxa de infeccdo como nos trabalhos de RENDELL et al., 2015 e VELAZQUEZ et
al., 2014, outras correlagdes como idade das maes e numero de filhos foram
consideradas ndo estatisticamente significativas pelos estudos que observaram esse
fator.

KAPLINSKI et al., 2015, forneceram dados sobre maior taxa de transmissao
entre gémeos se comparada com partos Unicos (27,3% e 6,4%, p = 0,04), usualmente
com ambos o0s nascidos infectados. Mulheres com exposicdo continua ao vetor
transmitiam menos o parasito a sua progénie (4,6% e 9,7%, P = 0,04) (RENDELL et al.,
2015).

Conforme a Tabela 3, estudo realizado por FABBRO et al., 2014, comparou a
taxa de transmissdo congénita em filhos de gestantes anteriormente tratadas com
gestantes com DC ndo tratadas, sendo possivel observar que ndo houve transmissao para
filhos de mulheres tratadas. Assim, sugere-se que o tratamento de mulheres em idade
fertil seria protetivo quanto a infeccdo congénita. Dados similares a esses foram
encontrados no estudo realizado por MURCIA et al., 2013, onde todas as10 maes com

tratamento ndo transmitiram a infeccdo para seus filhos.

8.5. Métodos de diagnostico

O acompanhamento das criancas pelo tempo recomendado pela WHO, 12
meses, nem sempre foi possivel. Em nossa revisdo foi possivel identificar uma taxa de
perca de acompanhamento em 46,6 % dos artigos analisados, variando de 0% a 66,6%,
respectivamente, nos estudos realizado na Espanha (FLORES-CHAVEZ et al., 2011)

em hospitais com triagem universal de maes latinas e em estudo realizado na Bolivia



(SALAS et al., 2007) . Dentre os estudos que relataram perca de acompanhamento

ocorriam normalmente a partir dos 6 meses. Dois estudos realizaram diagnéstico

apenas no primeiro més de vida sem promover o acompanhamento por 9-12 meses(DE

RISSIO et al., 2010; SALAS CLAVIJO et al., 2012).

9.CONCLUSOES

que:

Por meio da analise minuciosa dos trabalhos selecionados, pudemos observar

A prevaléncia da transmissdo congénita varia muito conforme localidade,
chegado até a 23% em algumas areas endémicas.

Ha um alto indice de perda de seguimento das criancas infectadas por via
congeénita.

A migracdo de mulheres em idade fértil para areas ndo endémicas contribui para
a disseminacgéo da infeccdo nessas localidades, sendo reforcada a necessidade de
rastreio de gestantes e suas criangas ainda no pré-natal para controle dos casos
Existem localidades onde o acompanhamento de gestantes advindas de area de
risco ndo existe.

Notou-se uma predominancia do uso de pelo menos dois testes de diagndstico,
normalmente o método parasitologico predominando o uso do microhematdcrito
11 e um sorologico prevalecendo o uso de ELISA(19), HAI(13), IFI (12) e 0 uso
de PCR como método molecular para um diagnostico mais precoce.

Em relacdo ao Brasil, somente um artigo foi localizado seguindo os critério pré-

definidos, sugerindo, um baixo indice de pesquisa nessa tematica.
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