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RESUMO

Introducdo: A insuficiéncia renal cronica estd entre as doencas de transi¢do epidemiolégica,
podendo ser afetada pelas parasitoses entérico oportunistas por representar uma populacao de
imunossuprimidos. Catalogadas como agentes emergentes de carater oportunista, as
protozooses sdo responsaveis por importantes indices de morbi-mortalidade, mas pouco
reconhecidas por parte dos profissionais de salude e pela escassez de laboratorios
especializados em seus diagnésticos. Sdo causadas, principalmente, por protozoarios como o
Blastocystis hominis, Cryptosporidium sp, Isospora belli, Cyclospora cayetanensis, dentre
outros.

Objetivos: Mapear estudos mundiais mediante revisdo sistematica da literatura quanto a
deteccdo destes protozoarios em pacientes hemodialisados. Identificar agentes entéricos
oportunistas em criangas imunossuprimidas com nefropatias crénicas e submetidas a
hemodialise e em criancas ndo portadoras de nefropatias cronicas, no Hospital das
Clinicas/UFG.

Meétodos: A parte tedrica, representada pela revisdo sistematica da literatura, foi elaborada a
partir de formulérios padronizados para a selecdo de artigos cientificos existentes na
Biblioteca Virtual em Saude. Este trabalho, no que tange a parte experimental, foi realizado
no periodo de outubro de 2009 a maio de 2011, com analise do perfil epidemiolégico dos
pacientes e deteccdo laboratorial de enteroparasitoses oportunistas em 229 amostras fecais de
26 criancas hemodialisadas (grupo teste) e de 59 criangas ndo portadoras de nefropatias
crénicas (grupo controle), procedentes do Hospital das Clinicas da Universidade Federal de
Goias. Para a deteccdo dos oocistos de coccideos (Cryptosporidium sp, Cyclospora
cayetanensis e Isospora belli), foram utilizados exames microscopicos diretos a fresco, bem
como os métodos de Hoffman, Pons e Janer, Ridley ou de concentracdo em formalina a 10%
— Acetato de Etila, Coloracdo de Kinyoun a quente e ainda, Ziehl-Neelsen modificado. Ja para
o diagnostico de Blastocystis hominis, foram utilizados exames microscépicos diretos a fresco
e a técnica de Coloragdo de Nair — Azul de Metileno.

Resultados: Na revisdo sistematica da literatura foram selecionados nove artigos e a partir da
interpretacdo desses estudos foi constatada a presenca de protozoarios entéricos oportunistas
em amostras fecais de pacientes hemodialisados. Na parte experimental, a deteccdo de
protozoarios por pacientes, no grupo teste e no grupo controle, foi de: Blastocystis hominis em
9 (34,6%) e 13 (22%); Giardia lamblia em 3 (11,5%) e 2 (3,4%); Endolimax nana em 9
(34,6%) e 9 (15,3%); Entamoeba coli em 3 (11,5%) e 2 (3,4%), respectivamente. Ainda,
foram detectados no grupo teste: Cryptosporidium sp em 1 (3,8%) paciente e Entamoeba
histolytica/dispar em 3 (11,5%). Quanto a analise gquantitativa de amostras fecais, foram
coletadas 115 amostras fecais do grupo de criangas hemodialisadas e 114 amostras fecais do
grupo de criancas ndo portadoras de nefropatias cronicas. Os resultados obtidos nessa
comparacdo assinalaram a presenca de cistos e oocistos de protozoarios intestinais no grupo
teste e no grupo controle. Nos referidos grupos teste e controle foram encontrados cistos de
Blastocystis hominis em 24 (20,87%) e 16 (14,04%) amostras; Giardia lamblia em 3 (2,61%)
e 2 (1,75%) amostras; Endolimax nana 15 (13,4%) e 9 (7,89%) amostras, respectivamente.
Além disso, foram detectados no grupo-teste: Cryptosporidium sp em 1 (0,87%) amostra e
Entamoeba histolytica/dispar em 3 (2,61%). Em relagdo a consisténcia das fezes, foi
detectada fezes diarréicas em 1 (0,87%) amostra do grupo-teste e 8 (7,02%) do grupo
controle.

Conclusdo: Estes achados demonstram que tais agentes estdo presentes em nosso meio
ambiente, potencializando infeccGes isoladas ou associadas, entre eles ou diante de outros
parasitos entéricos oportunistas, proporcionando um risco para a populacdo de
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hemodialisados. Revelam ainda, a preméncia de implantacdo de laboratérios especializados
com técnicas especificas de detec¢do destes agentes infecto-parasitarios.

DESCRITORES: Hemodialise; Crianca; Blastocystis hominis; Cryptosporidium sp;
Cyclospora cayetanensis; Isospora belli.
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ABSTRACT

Introduction: The chronic renal insufficiency is in between the transition epidemiologist
illness, being able to be affected by the enteric opportunistic parasites for representing a
population of immunosuppressed. Catalogued as emergent agents of opportunistic character,
protozoan disease is responsible for important morbi-mortality rates, but little recognized on
the part of the professionals of health and for the shortage of specialized laboratories in its
diagnostics. They are caused mainly by protozoan, as the Blastocystis hominis,
Cryptosporidium sp, Isospora belli, Cyclospora cayetanensis, amongst others.

Objectives: Mapping world-wide studies through a systematic revision of literature
concerned to the detection of these protozoan in hemodialysis patients. And, besides, to
identify enteric opportunistic agents in immunosuppressed children with chronic
nephropathies who were submitted to hemodialysis and also children patients who don’t have
chronic nephropathies, in the Clinical Hospital /UFG.

Methods: The theoretical part, represented by the systematic revision of literature, was
elaborated from standardized forms on the selection of scientific articles available in the
Virtual Library in Health. This work, concerning the experimental part, was built in the period
of October of 2009 to May of 2011 with analysis of the epidemiologic profiles of the patients
and laboratorial detection of opportunistic enteroparasitosis in 229 fecal samples of 26
hemodialysis children (test-group) and of 59 children who haven’t chronic nephropathies
(control group), from the Hospital of the Clinics of the Federal University of Goias. For
further detection of the oocysts of coccids (Cryptosporidium sp, Cyclospora cayetanensis and
Isospora belli), microscopic examination was used direct (fresh).It was also used the methods
of Hoffman, Pons and Janer, Ridley or of concentration in formalin 10% - Acetate of Ethyl,
Coloration of Kinyoun (hot), and, Ziehl-Neelsen (modified). With regard to the diagnosis of
Blastocystis hominis, it was used the microscopic examination direct (fresh) and the technique
of Coloration of Nair - Blue of Methylene.

Results: In the systematic revision of literature, nine articles had been selected, and from the
interpretation on these studies, the presence of enteric opportunistic protozoan in fecal
samples of hemodialysis patients was evidenced. In the experimental part, the detection of
protozoan for patients, in the test group and in the control group was, respectively, of:
Blastocystis hominis in 9 (34,6%) and 13 (22%); Giardia lamblia in 3 (11,5%) and 2 (3,4%);
Endolimax nana in 9 (34,6%) and 9 (15,3%); Entamoeba coli in 3 (11,5%) and 2 (3,4%). And
still it had been detected only in the test group: Cryptosporidium sp in 1 (3,8%) patient and
Entamoeba histolytica/dispar in 3 (11,5%). Regarding the quantitative analysis of fecal
samples, it was collected 115 samples of the group of hemodialysis children and 114 samples
of the group of children who don’t have chronic nephropathies. The results gotten in this
comparison had designated the presence of oocysts of intestinal protozoan in the test group
and in the control group. Respectively, we have: Blastocystis hominis in 24 (20,87%) and 16
(14,04%) samples; Giardia lamblia in 3 (2,61%) and 2 (1,75%) samples; Endolimax nana 15
(13,4%) and 9 (7,89%) samples. Besides, it had been detected only in the test group:
Cryptosporidium sp in 1 (0,87%) sample and Entamoeba histolytica/dispar in 3 (2,61%).
With regard to the diarrheal feces analysis, it was detected in test group 1 sample (0,87%),
and in the control group, 8 (7.02%).
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Conclusion: These findings demonstrate that such agents are present in our environment,
reinforcing isolated infections or associates, between them or ahead of other opportunistic
enteric parasites, providing a risk for the population of hemodialysis patient. They still
disclose the urgency of an implantation of specialized laboratories with specific detection
techniques of these infectum-parasitic agents.

DESCRIPTORS: Hemodialysis; Child; Blastocystis hominis; Cryptosporidium sp;
Cyclospora cayetanensis; Isospora belli.
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1 INTRODUCAO

1.1 Doengas renais cronicas

A transicdo epidemiolodgica, ocorrida nas Ultimas décadas, alterou o perfil de
morbimortalidade da populacdo mundial pelo deslocamento do eixo principal das doencas
infecciosas para as doengas cronico degenerativas (YACH et al., 2004; BEAGLEHOLER;
YACH, 2003). O crescimento relativo da populacdo idosa e a prevaléncia da obesidade
populacional foram fatores determinantes para esta mudanca, que evidenciaram o aumento de
doencas crénicas ndo transmissiveis (DCNT), com destaque para o diabetes mellitus (DM) e a
hipertensdo arterial sisttmica (HAS), principais causas da faléncia renal em todo o mundo
(ATKINS, 2005). Em criancas, entretanto, as duas principais causas de doencas renais
crénicas (DRC) sdo a malformacao do trato urinario, doencas glomerulares (RI'YUZO et al.,
2003) e uropatias (SOARES et al.2008). Nesta faixa etéria, a incidéncia e prevaléncia das
DRC variam de acordo com as caracteristicas raciais e socio-econdémicas dos paises, havendo
dificuldade guanto ao rigor de seu levantamento, pois ha escassez de informacdes obtidas de
centros de dialise e de transplantes.

Atualmente, as DRC, com prevaléncia crescente, representam um desafio de salde
publica mundial, por absorverem altos custos dos sistemas de satde.

Politicas mundiais de enfrentamento das DCNT tém sido elaboradas com grandes
investimentos em monitoramento. Em 2002, a Organizacdo Mundial da Saiude (OMS),
recomendou a implantacdo da vigilancia para tais doengas, em especial, os fatores de riscos
por elas abrangidas (ARMSTRONG, BONITA, 2003). Recentemente, foi implantado o Plano
de Acdes Estratégicas para o Enfrentamento das Doengas Cronicas Ndo Transmissiveis, de
2011 a 2022, que define e prioriza a¢Bes e investimentos necessarios para promover o
desenvolvimento de politicas publicas efetivas no enfrentamento das DCNT e seus fatores de
risco. No Brasil, desde 2004, por meio da Portaria n. 1.168, foi instituida a Politica Nacional
de Atencéo ao Portador de Doenca Renal com o objetivo de impedir os avangos das doencas
renais.

A DRC consiste em leséo renal e perda progressiva e irreversivel da fungéo dos rins, na
qual o organismo ndo consegue manter o equilibrio metabolico e hidroeletrolitico, que
termina em uremia. (MARQUES et al., 2002).

Em 2002, a Kidney Disease Outcomes Quality Initative (K/DOQI,2002), formada por
uma equipe multidisciplinar de profissionais, apresentou uma nova definicdo de DRC e
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estagiamento da doenca baseada em filtracdo glomerular (Tabela 1), dividindo a DRC em
estagios de 0 a 5, de acordo com a progressdo da doenga, compreendidos em: estagio 0)
funcdo renal normal: a taxa de filtracdo glomerular (TFG) € maior ou igual a 90 ml/min/1,73
m?, sem lesdo histolégica, mas com presenca de fatores de risco; estagio 1) funcdo renal
normal: TFG normal ou aumentada: maior ou igual a 90 ml/min/1,73 m? aparecimento de
lesdo histologica; estdgio 2) insuficiéncia renal funcional ou leve: TFG entre 60 e 89
ml/min/1,73 m?; estagio 3) insuficiéncia renal laboratorial ou moderada: TFG esta entre 30 e
59 ml/min/1,73 m? estagio 4) insuficiéncia renal clinica ou grave: TFG entre 15 e 29
ml/min/1,73 m? e estagio 5) insuficiéncia renal terminal TFG menor que 15 ml/min/1,73 m?.
Esta nova definicdo tem facilitado estimativas mais precisas quanto a prevaléncia da doenga.

Tabela 1: Estagiamento da Doenca Renal Crdnica, proposta pela Kidney Disease Outcomes Quality Initiative
(K/DOQI) da NKF e adotada pela Sociedade Brasileira de Nefrologia

Estagios Descrigéo FG (ml/min/1.73m?)
0 Funcdo renal normal, sem Lesé&o renal >90
1 Leséo renal*com Filtracdo Glomerular normal >90
2 Leséo renal com diminuigéo leve da Filtracdo Glomerular 60 - 89
3 Diminuico moderada da Filtracdo Glomerular 30-59
4 Diminuicéo grave da Filtragdo Glomerular 15-29
5 Faléncia Funcional Renal < 15 ou dialise

* Frequentemente detectada pela presenca de albumindria

A K/DOQI, estabeleceu ainda, neste periodo, a padronizacdo dos niveis de filtracdo
glomerular esperados para criancas e adultos jovens, considerando-se o0 processo de

maturacao renal, conforme apresentado na Tabela 2.

Tabela 2: Filtracdo glomerular, proposta pela Kidney Disease Outcomes Quality Initiative (K/DOQI) da NKF
esperado para criancas e adultos jovens.

Idade FG médio+ desvio padrdo(ml/min/1.73m?)
1 semana 40.6+14,8
2-8 semanas 65,8+24,8
8 semanas 95,7+21,7
2-12 anos 133+27,0
13-21 anos (sexo masculino) 140,0+30,0

13-21 anos (sexo feminino) 126,0+22,0
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Na fase terminal, quando ocorre a faléncia funcional renal, medida pela filtracdo
glomerular inferior a 15(ml/min/1.73m?), é necesséria a submissdo do paciente a terapia renal
substitutiva (TRS) — hemodidlise ou transplante renal.

A Sociedade Brasileira de Nefrologia (SBN) apresentou o censo de dialise, uma fonte
de dados, com o objetivo de apoiar o desenvolvimento de politicas publicas brasileiras,
visando melhorar o tratamento do paciente com DRC, conforme Figuras 1, 2, 3.

Segundo dados da SBN, atualmente existem 682 unidades renais cadastradas nesta
instituicdo, em que 340 declaram possuir programa ambulatorial crénico de dialise,
perfazendo um total de 92.091 pacientes submetidos a dialise renal, com cerca de 43% de

pessoas do sexo feminino e 57% do sexo masculino.

Figural - Total estimado de pacientes em tratamento dialitico por ano, censo 2010, Sociedade Brasileira de
Nefrologia.
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Figura 2 - Distribuicdo de pacientes em dialise conforme a faixa etaria, censo 2010, Sociedade Brasileira de
Nefrologia
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A DRC, por meio da uremia que consiste no acimulo de produtos residuais organicos
que deveriam ser naturalmente filtrados pelos rins, ocasiona alteracdes neuroldgicas,
musculares, endocrinas, metabolicas e sinais como alteracdes plaquetarias, neutrofilicas e
linfociticas (MEYER E HOSTETTER, 2007), causando a imunossupressao nos pacientes.

Na DRC, hd a quebra das barreiras muco-cutaneas, disfuncdo dos granuldcitos e
acometimento da imunidade celular. Ademais, 0s pacientes urémicos apresentam diminuigédo
na contagem de linfécitos B, apesar de sintetizarem quantidades normais de imunoglobulinas.
O defeito envolvido nesta resposta insatisfatoria da imunidade humoral é desconhecido e,
provavelmente, decorrente de toxinas urémicas ndo identificadas e deficiéncias nutricionais.
A uremia, por sua vez, determina disfuncdo de macrofagos com reducdo na producdo de
interleucina 1 (IL-1) e, consequentemente, de IL-2 pelos linfocitos T. Portanto, ha
comprometimento na formacdo de células T “helper” antigeno-especificas ativadas,
necessarias para a sintese adequada de anticorpos, células B, prejudicando a resposta imune
dos pacientes (VAISBICH, 1998).

Na faixa etdria pediatrica, os distarbios imunol6gicos causados pelas doencas
glomerulares, pela malformacdo do trato urinario e ainda, pela utilizacdo de drogas
imunossupressoras desencadeiam alteracfes na queda de imunidade.

Associados a isso, ainda ha varios riscos e efeitos adversos relacionados ao tratamento
dialitico, resultando da combinacdo entre o tratamento e a condicdo fisica debilitada do
paciente como: anemia, cdibras, nduseas, vomitos, dores de cabeca, hipotensdo e risco de
contagio de doencas infecciosas, (BARBOSA et al., 2006), propiciando o desenvolvimento de
infecgBes oportunistas, dentre elas, as parasitoses entérico oportunistas.

E necessaria a observacio dos cuidados de salide oferecidos na evolugio da DRC. Em
decorréncia dessas observacOes, torna-se relevante o diagnéstico das parasitoses entéricas
oportunistas, afinal, criancas submetidas a hemodiélise requerem cuidados especializados ao

longo de suas vidas.
1.2 Parasitoses Entéricas Oportunistas
O parasitismo consiste em uma associagéo entre dois seres vivos, um exercendo o papel

de parasita e, o outro, de hospedeiro, com uma unilateralidade de beneficios daquele sobre

este, pois ha o fornecimento de alimento e abrigo ao parasita (Neves, 1997).
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As parasitoses entéricas oportunistas sao doengas causadas por vermes e protozoarios.
A contaminacdo se da por ingestdo de alimentos ou de 4gua contaminada e por meio da pele
por ferimentos pequenos (CAMILLO-COURA, 1974).

A prevaléncia das parasitoses entéricas oportunistas é mais alta em locais com
condicBes de vida e de saneamento basico insatisfatorios ou mesmo, inexistentes, embora
possam ser encontradas em comunidades que apresentam elevado padréo de vida e cultura. O
clima tropical, associado a falta de informacdes sobre os cuidados com a higiene, favorece o
aumento das enteroparasitoses (DE CARLI E CANDIA, 1992). De modo geral, quadro de dor
abdominal, cdlicas, nduseas, vomitos, diarréias, perda de peso, anemia, febre e sintomas
respiratérios (COSTA GURGEL et al, 1992).

Na América Latina e Caribe, cerca de 200 milhdes de pessoas vivem abaixo da linha de
pobreza; 2,4 bilhdes estdo desprovidas de saneamento basico, 1 bilhdo ndo tém acesso a agua
potéavel, 790 milhGes de pessoas tém alimentacdo com insuficiéncia de nutrientes, 1 bilhdo de
adultos sdo analfabetos, 110 milhdes de criancas ndo tém acesso ao ensino fundamental,
dentre as quais 60% sdo do sexo feminino. Dados estes, que associados ao éxodo rural e ao
aumento das favelas, corroboram para a exposicdo a indmeras doencas causadas pelos
parasitos (HOLVECH, et al., 2007).

No Brasil, a preocupacdo quanto as doencas entéricas motivou o Ministério da Salde,
em 2005, a editar o Plano Nacional de Vigilancia e Controle das Enteroparasitoses, com a
finalidade de implementar estratégias de controle e reducdo da prevaléncia, morbidade e
mortalidade causadas ou associadas as enteroparasitoses (MINISTERIO DA SAUDE, 2005).

1.2.1 Parasitoses Emergentes e Oportunistas

Avangos cientificos e tecnologicos permitiram a correta identificacdo dos agentes
etiologicos causadores de infeccOes intestinais. Ultimamente, cresceu o interesse por estudos
pertinentes as parasitoses emergentes, essencialmente, pelo surgimento da Sindrome da
Imunodeficiéncia Adquirida (AIDS) (HAMOUR et al.,1996).

Um parasito é considerado emergente quando ha um reconhecimento recente como
patogénico ao homem. Ja o termo “oportunista” ¢ entendido como aquele que ha muito tempo
foi reconhecido como patogénico ao homem, mas que precisa de condicGes de fragilidade do
hospedeiro para a ocorréncia da manifestacdo de doencas parasitarias (FERREIRA et al.,
2003).
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Conceitualmente, as parasitoses emergentes sdo as que apresentam um aumento abrupto
da incidéncia, que aparecem em novas regides, sdo relatadas pela primeira vez, ou ainda,
aquelas que assumiram novas condicGes de transmissdo, seja devido a modificacdes das
caracteristicas do agente infeccioso, seja passando de doencas raras e restritas para
constituirem problemas de satde publica (BRASIL, 2005). J& as parasitoses reemergentes sao
as que reaparecem apds um periodo de declinio significativo (NETTO, 1997).

Uma infeccdo oportunista ocorre quando microorganismos que vivem no ambiente ou
na microbiota humana, comumente ndo patogénicos ou pouco patogénicos que causam
doenca grave em virtude de enfraquecimento das defesas naturais do organismo (REY, 1999).

Dentre 0s parasitos emergentes, podem ser destacados 0s protozoarios entéricos da
Subclasse Coccidia, Filo Apicomplexa como Cryptosporidium sp, Cyclospora cayetanensis e
Isospora belli descritos como responsaveis por casos de infecgdes intestinais refratarias que
podem ocasionar no paciente imunossuprimido diarréia, desitratacdo e 6bito (MANZI e
GARCIA-ZAPATA, 2000).

O coccidio Cryptosporidium sp ganhou importancia em decorréncia de suas
consequéncias letais a individuos imunossuprimidos (MORGAN e XIAO, 1999).
Caracterizada como uma antropozoonose emergente, de transmissdo fecal-oral (ingestdo de
agua e alimentos contaminados por fezes de seres humanos e animais infectados) e por
inalacdo de aerossois (fezes de seres humanos e animais infectados). Possui oocistos com
4um, contendo 4 esporozoitas, prontamente infectantes. As manifestacdes da criptosporidiose
variam desde uma gastroenterite transitoria em imunocompetentes, até manifestacdes clinicas
mais intensas, podendo causar em pacientes imunocomprometidos sintomas mais severos que
acometem sitios extra-intestinais, como o trato biliar e o respiratério (MARKEL et al., 1999 e
SOAVE, 1998).

Cyclospora cayetanensis, protozoario pertencente ao Phylum Apicomplexa, foi
primeiramente descrita em 1979 por Ashford e classificado por Ortega et al. em 1993. E o
agente etiologico da ciclosporidiose e foi considerada, até meados de 1990, como um
“Cryptosporidium grande”. Apresenta uma estrutura conhecida como complexo apical. E
parasito intracelular obrigatério. A Cyclospora é transmitida através da rota fecal-oral. A
transmisséo direta pessoa a pessoa é pouco provavel porque os oocistos excretados necessitam
de tempo em ambientes favoraveis para tornarem-se infectantes (esporulados) (ORTEGA et
al., 1993). A infec¢do por este coccidio pode ocasionar diarreia, na maioria das vezes profusa

e aquosa, de curso agudo ou cronico, mesmo em individuos imunocompetentes, mas com
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maior severidade em pacientes imunossuprimidos (OOl et al., 1995 e SIFUNENTES et al.,
1995), em qualquer faixa etaria.

A Isospora belli, coccideo parasito humano, foi descrita em 1923. Os primeiros casos
de isosporidioses, entretanto, foram descritos por Wenyon em 1915. De distribuicdo mundial,
€ um protozoario que pode provocar desde leves manifestaces gastrointestinais a mais
severas, e algumas vezes, ocasionar doengas letais tanto em imunocompetentes como
imunossuprimidos. A isosporidiose em humanos € indistinguivel das criptosporidioses,
giardiases, cycloporidioses, pois podem causar os mesmos sintomas (FRANZEN et al., 2000).

Alexeieff, em 1911, definiu pela primeira vez o género Blastocystis, descrevendo a
espécie Blastocystis entecorola como fungo. Ao examinar fezes humanas, em 1912, Brumpt
observou formas semelhantes aos relatos de Alexeieff, e as descreve como uma nova espécie,

Blastocystis hominis (Figura 7).

Figura 4 — Formas de Blastocystis hominis encontradas nas fezes segundo Brumpt, 1912. Adaptado de De Carli,
2001.

Ha mais de 90 anos é discutida a classificacdo taxonémica do género Blastocystis
(STENZAL E BOREHAM, 1996). Estudos referentes a sua classificacdo apresentam-no
como protozoario, agente etiologico causador de diarreias tanto em animais como em seres
humanos (TEIXEIRA et al., 1989).

Em meados de 1960, tal organismo deixou de ser considerado fungo, passando a
pertencer ao sub-reino Protozoa. A confirmacdo do Blastocystis hominis no sub-reino
protozoa se deu por meio de estudos ultraestruturais, fisioldgicos e em cultura (ZIERDT E
WILLIANS, 1974; DE CARLI, 1994). Nesse momento, Zierdt et al. descreveram as
primeiras caracteristicas do Blastocystis como pertencente a esta nova classificagdo, com
apresentacdo de mitocondrias e aparelho de Golgi, sendo desprovido de parede celular, mas
com uma fina membrana de vesiculas e poros. Apresenta ainda, atividade lenta dos

pseudopodes, reproducéo por divisdo binaria ou esporulacdo, nucleo eucariotico bem definido
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com um distinto cariossoma e membrana nuclear bem definida. Quanto as caracteristicas
fisiologicas, apresenta-se como anaerdbio restrito, necessitando de bactérias e outros detritos
para o crescimento. Ndo cresce em Agar e nos meios para cultivo de bactérias e fungos.
Apresenta temperatura 6Otima de crescimento a 37°C e ndo se desenvolve a 24°C,
apresentando por fim, preferéncia ao pH neutro, morrendo em pH éacido e sendo resistente a
anfotericina B.

Na década de 90, Stenzel e Boreham descreveram a existéncia de espécies de
Blastocystis que ndo infectavam o homem, entre eles, Blastocystis galli, Blastocystis anatis,
Blastocystis anseri, Blastocystis lapemi. Ainda ndo existem comprovacOes de que tais
espécies acometam seres humanos, sendo o Blastocystis hominis a Unica encontrada em fezes
humanas.

A blastocistose pode causar sintomatologia como nauseas, febre, dores abdominais,
colica, flatuléncia, vomito e diarreia (NIMRI e BATCHOUN, 1994). Tais sintomas sdo
descritos como mais severos em pacientes imunossuprimidos do que em imunocompetentes
(GARAVELLI et al., 1991).
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2 OBJETIVOS

2.1 OBJETIVO GERAL

- Pesquisar a incidéncia mundial de protozoarios entéricos oportunistas em pacientes renais
cronicos submetidos a hemodidlise e identificar tais agentes, em amostras fecais de criangas
com nefropatias crénicas e submetidas a hemodiélise, comparativamente a criangas nao

portadoras de nefropatias cronicas, no Hospital das Clinicas — HC/UFG.

2.2 OBJETIVOS ESPECIFICOS

Artigo 1- Pesquisar por meio de revisdo sistematica da literatura os agentes entéricos

oportunistas em pacientes submetidos a hemodiélise.

Artigo 2 - Investigar a presenca de Blastocystis hominis, Cryptosporidium sp, Isospora belli e
Cyclospora cayetanensis em amostras fecais de criangcas com doencas renais crénicas e

submetidas a hemodialise.

- Relacionar caracteristicas epidemiolodgicas (idade, sexo, procedéncia, qualidade de

vida) com os resultados dos exames realizados.
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3 METODOS

O presente estudo, realizado no periodo de outubro de 2009 a maio de 2011, contou
com a aprovacdo do Comité de Etica em Pesquisa Médica Humana e Animal do Hospital das
Clinicas da Universidade Federal de Goids, sob o protocolo n. 104/2009
(CEPMHA/HC/UFG).

A pesquisa foi desenvolvida sob dois eixos tematicos:

1- Parte essencialmente tedrica, realizada mediante revisdo sistematica da
literatura com o objetivo de mapear o atual conhecimento no mundo referente a
deteccdo de protozodrios entéricos oportunistas, em especial, Blastocystis
hominis, Cryptosporidium sp, Cyclospora cayetanensis, Isospora belli em

pacientes submetidos a hemodialise para norteamento do presente estudo.

2- Parte experimental, realizada por andlises laboratoriais em amostras fecais de
criancas submetidas a hemodialise comparativamente a criancas ndo portadoras
de nefropatias cronicas com a finalidade de diagnosticar parasitos entéricos
oportunistas como Blastocystis hominis, Cryptosporidium sp, Cyclospora

Cayetanensis, Isospora belli.

3.1 METODOLOGIA: REVISAO SISTEMATICA DA LITERATURA (ARTIGO 1)

A relevancia de se fazer uma revisdo sistematica da literatura consiste na integracdo de
informacdes sobre uma tematica especifica e auxilio para futuras investigacdes (SAMPAIO e
MANCINI, 2007).

Para a implementacdo da revisdo sistematica, faz-se necessario obedecer a rigoroso

planejamento que consta dos passos apresentados na figura 5:



FIGURA 5- Fluxograma sobre o delineamento do estudo de Revisdo Sistematica.
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A questdo a ser estudada foi definida pela seguinte pergunta: Qual a ocorréncia de

Blastocystis hominins, Cryptosporidium sp, Isospora belli e Cyclospora cayetanensis em

pacientes com insuficiéncia renal cronica submetidos a hemodialise?

Em seguida, foram obedecidos os procedimentos apresentados na Tabela 2:

Tabela 2— Etapas da revisdo sistematica de literatura

1) Elaboragéo dos testes de relevancia

TR1 - Aplicado aos resumos
TR2 — Aplicado aos artigos

2) Selecéo de base de dados

Medline, LILACS, SCIELO, PubMed

3) Definicdo de Descritores

didlise renal “and” Blastocystis (DR+B); dialise renal
“and” Cryptosporidium (DR+Cr); dialise renal “and”
Cyclospora (DR+Cy); dialise remal “and” Isospora
(DR+1); nefropatia terminal “and” Blastocystis (NT+B);
nefropatia terminal “and” Cryptosporidium (NT+Cr);
nefropatia terminal “and” Cyclospora (NT+Cy);
nefropatia terminal “and” Isospora (NT+1); hemodialise
“and”  Blastocystis  (h+B);  hemodialise  “and”
Cryptosporidium (h+Cr); hemodialise “and” Cyclospora
(h+Cy); hemodiélise “and” lsospora (h+l); hemodialysis
“and”  Blastocystis (hs+B);  hemodialysis “and”
Cryptosporidium (hs+Cr); hemodialysis “and” Cyclospora
(hs+Cy); hemodialysis “and” Isospora (hs+l); kidney
diseases “and” Blastocystis (kd+B), kidney diseases “and”
Cryptosporidium  (kd+Cr); kidney diseases “and”
Cyclospora (kd+Cy), kidney diseases “and” Isospora
(kd+1).

4) Pesquisa na literatura

Realizada busca na BVS e PubMed em 23/05/2011 das
14as 18 horas.

5) Analise dos resumos para selecéo dos
artigos

Aplicado TR1 por 3 pesquisadores
IC=(A/A+D)x 100 > 80%, onde A=acordos e
D=desacordos

6) Selecéo de artigos para incluséo na
analise

Disponiveis na integra na BVS ou da PubMed
Aplicado TR2 por 3 pesquisadores

7) Extracdo de dados dos artigos

Avaliagdo seguindo roteiro com analise de metodologia e
contetdo

3.1.1 — Elaboracé&o dos testes de relevancia

Apobs a selecdo do problema e elaboracdo dos objetivos da revisdo sistematica da

literatura, foram formados Testes de Relevancia (I e Il) com o intuito de identificar na

literatura e selecionar os estudos possiveis de serem incluidos. Em tais testes, houve a

formulacdo de questdes concernentes ao tema objeto do presente estudo, com abordagem a

respeito da clareza e coeréncia, bem como a metodologia, ao ano de publicacédo, e ao idioma

no qual o artigo levantado foi publicado, conforme Tabelas 3 e 4.
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Quadro 1 — Teste de Relevancia |

Teste de Relevancia | (aplicado ao resumo do artigo)
Base de Dados: Sequéncia: Cadigo:
Identificacdo do Resumo (Referéncia Bibliografica — NormaABNT):

QUESTOES Sim Né&o
1. O artigo faz referéncia a ocorréncia dos protozoarios oportunistas em
pacientes submetidos & hemodialise?
2. O artigo esta voltado especificamente para doencas que afetam
nefropatas submetidos a hemodialise?
3. Foi publicado em algum dos seguintes idiomas: portugués, espanhol
ou inglés?
4. Foi publicado no periodo de 1991 a 2011?
5. Trata-se de um artigo cientifico original? (Serdo excluidos: revisoes,
relatos de casos, cartas e comunicagdes)
Parecer do Avaliador: () Inclusdo () Exclusao ( )Analise
ndo conclusiva, acessar artigo na integra
Pesquisador responsével:

O Teste de Relevéncia | foi aplicado aos resumos dos artigos, enquanto o Teste de
Relevancia Il foi aplicado a integra dos artigos selecionados.

Quadro 2 — Teste de Relevancia Il

Teste de Relevancia ll(aplicado ao artigo completo)
Base de Dados: Sequéncia: Cadigo:

Identificacdo do Resumo (Referéncia Bibliografica — NormaABNT):

QUESTOES Sim N&o
1. Os objetivos do artigo estdo relacionados aos
objetivos desta revisao sistematica?
2. O artigo apresenta metodologia adequada?
3. Os resultados contribuem para a pratica em
Epidemiologia e Diagnostico laboratorial?
Parecer do Avaliador: ( ) Incluséo () Exclusdo
Pesquisador responsavel:

3.1.2 — Selecéo de bases de dados

Para maximizar a possibilidade de se encontrar artigos relevantes, como Base de Dados,
foram definidas: LILACS (Literatura Latino-Americana e do Caribe em Ciéncias da Saude),
MEDLINE (International Literature in Health Sciences) e SciELO (Scientific Eletronic
Library Online), presentes na BVS (Biblioteca Virtual de Saude), bem como a PubMed (US

National Library of Medicine National Institutes of Health).
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3.1.3 — Definicéo de Descritores

A busca na base de dados na BVS e PubMed realizou-se em 23 de maio de 2011, das
14:00h as 18:00h.

Primeiramente, consultou-se o Diciondrio de Descritores da BVS por 03 (trés)
pesquisadores conjuntamente, de modo que fossem escolhidos descritores pertinentes ao tema
proposto pela RSL.

Apos, foram eleitos os seguintes descritores: dialise renal “and” Blastocystis (DR+B);
dialise renal “and” Cryptosporidium (DR+Cr);dialise renal “and” Cyclospora (DR+Cy);
dialise renal “and” Isospora (DR+l); nefropatia terminal “and” Blastocystis (NT+B);
nefropatia terminal “and” Cryptosporidium (NT+Cr); nefropatia terminal “and” Cyclospora
(NT+Cy); nefropatia terminal “and” Isospora (NT+I); hemodialise “and” Blastocystis (h+B);
hemodialise “and” Cryptosporidium (h+Cr); hemodialise ‘“and” Cyclospora (h+Cy);
hemodialise “and” Isospora (h+l); hemodialysis “and” Blastocystis (hs+B); hemodialysis
“and” Cryptosporidium (hs+Cr); hemodialysis “and” Cyclospora (hs+Cy); hemodialysis
“and” Isospora (hs+l); kidney diseases “and” Blastocystis (kd+B), kidney diseases “and”
Cryptosporidium (kd+Cr); kidney diseases “and” Cyclospora (kd+Cy), kidney diseases “and”
Isospora (kd+1).

Devido ao fato de a base de dados SCIELO ndo possibilitar a pesquisa via descritores,

optou-se pela realizacdo de pesquisa por palavras em todas as trés bases.

3.1.4 - Selecdo e analise dos resumos para o levantamento de artigos

Como estratégia de busca, foram encontrados artigos em portugués, espanhol e inglés e,
excluidos aqueles repetidos.

A primeira avaliacdo para selecdo dos trabalhos se deu com a aplicagdo do Teste de
Relevéancia | ao resumo dos artigos, realizado por 3 (trés) pesquisadores de forma
independente. Para a validacdo dos estudos a serem selecionados foi observada a aplicacéo do

indice de Confianca (IC) entre os pesquisadores com a aplicacéo da formula:
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IC = (AJA+D)x100

A(nUmero de acordos) e D(numero de desacordos)

Considerou-se aceitavel IC > 80%.

3.1.5 - Selecédo de artigos para inclusédo na analise

Apos a selecdo dos resumos de artigos pela aplicacdo do Teste de Relevancia I, a integra
dos estudos foi aplicada os Teste de Relevancia Il. A discordancia sobre a selecdo de artigos

foi resolvida por consenso.

3.1.6 — Extracao de dados dos artigos

Finalizada a busca da evidéncia com a selecdo de artigos objetos da Revisdo Sistematica
da Literatura pela aplicacdo do Teste Il, foram retiradas informac6es de cada artigo por meio
de roteiro, que incluiu a base de dados, a referéncia, os objetivos, a populacdo alvo, dados de
metodologia considerados importantes, resultados encontrados e avaliacdo do pesquisador
sobre possiveis inconsisténcias de cada pequisa (Anexo 1).

3.2 METODOLOGIA: PARTE EXPERIMENTAL (ARTIGO 2)

O presente trabalho é de caso-controle, implementado pela coleta de amostras fecais
para a deteccdo de agentes entéricos oportunistas em criancas submetidas a hemodialise

comparativamente a criancas nao portadoras de nefropatias cronicas.

3.2.1 - Local do estudo

A érea escolhida para o estudo prospectivo, caso-controle, foi 0 Municipio de Goiénia,
capital do Estado de Goiés, localizada no centro-oeste do Brasil, a uma latitude 16,6786 Graus
S, longitude 49,2539 Graus W e altitude de 878m, com temperatura média de 22,15 °C e
umidade relativa do ar média de 65,2%.

A Secdo Substitutiva de Hemodialise e o Setor de Pediatria do Hospital das Clinicas da
Unversidade Federal de Goids — HC-UFG foram os locais selecionados para a coleta das

amostras fecais.
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Os exames laboratoriais destas amostras foram realizados no Laboratorio Profd.
Margarida Dobler Komma do Instituto de Patologia Tropical e Satde Publica da Universidade
Federal de Goids — LMDK/IPTSP/UFG.

O controle de qualidade dos testes laboratoriais ocorreu no laboratorio do Nucleo de
Pesquisa de Agentes Emergentes e Reermegentes (NUPEREME/IPTSP) para confirmacéo

dos resultados.

3.2.2— Grupos de estudo

Para fins de pesquisa, a populacédo de criancas do estudo, de 0 a 12 anos, com ou sem
sintomatologia de diarreia ou febre, foi dividida em 2 (dois) grupos:
e Um grupo de 26 (vinte e seis) criancas imunossuprimidas, portadoras de
nefropatias crénicas, submetidas a hemodialise (grupo-teste) internadas na
Secdo Substitutiva do HC/UFG.
e Um grupo de 59 (cinquenta e nove) criangas, ndo portadoras de nefropatias
cronicas (grupo controle), internadas no Setor de Pediatria do HC/UFG.
No periodo compreendido entre outubro de 2009 e maio de 2011, em ambos 0S grupos,
19 meses, foram coletadas amostras fecais e analisados os prontuérios de internacdo do
HC/UFG. A escolha da amostra populacional para este estudo se deu em virtude da

quantidade de vagas fornecidas pelo Hospital das Clinicas a época.

3.2.3 Comité de Etica

O projeto referente a este trabalho (protocolo n. 104/2009) foi submetido e aprovado
pelo Comité de Etica em Pesquisa Médica Humana e Animal do Hospital das Clinicas da
Universidade Federal de Goids — CEPMHA/HC/UFG (Anexo A).

3.2.4 Coleta e processamento das amostras fecais

Ap0s esclarecimentos sobre o objetivo deste estudo, 0s responsaveis pelos pacientes
assinaram o Termo de Consentimento Livre Esclarecido (Anexo B) e responderam
questionarios sobre as condi¢Oes sanitarias e de higiene, bem como o tipo de alimentacéo e de

ingestdo de agua para o levantamento dos dados epidemiolégicos (Anexo C).
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As amostras fecais foram coletadas pelo préprio paciente ou responsavel em
recipientes plasticos individuais (coletor universal) e identificados com o nome do
participante e nimero de registro no HC/UFG.

Todas as amostras foram transportadas ao LMDK/IPTSP/UFG, onde foram divididas
em 5 partes. 1 parte da amostras foi mantida in natura, outra parte, preservada em formalina
10%, uma terceira, estocada em solugdo de bicromato de potéssio a 2,5%, uma quarta parte
em solucdo de acetato de etila e uma quinta parte estocada a — 24°C para posterior estudo
biomolecular.

Do grupo-teste (26 pacientes), foram coletadas 115 amostras (em média 4,42 amostras
por paciente) e do grupo-controle (59 pacientes) foram coletadas 114 amostras fecais (em

média 1,92 amostras por paciente).

3.2.5 Técnicas Laboratoriais

Para o diagndstico laboratorial dos parasitos entéricos oportunistas foram utilizados
métodos de concentracdo, de coloracdo permanente e o exame direto a fresco das amostras

fecais, de utilizacdo rotineira nos laboratorios de parasitologia.

3.2.5.1 — Reagentes e Solucdes

e Solucdo Fisioldgica (salina 0,9%) :
Cloreto de Sodio puro 0,90¢g
Agua destilada q.s.p. 100,0 ml

e Solucéo de Lugol

lodo 05¢
lodeto de Potéssio (puro cristalino) 109
Agua destilada g.s.p. 100,0 ml

e Fucsina Carbdlica de Kinyoun :

Fucsina basica 4,0¢
Cristais de fenol 8,09
Alcool etilico 95% 20,0 ml

Agua destilada 100,0 ml
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e Solucéo de Azul de Metileno a 1% :
Azul de Metileno 109
Agua destilada 100,0 ml
e Solucdo de alcool-4cido :
Acido cloridrico concentrado 0,5ml

Alcool etilico 70% 100,0 ml

3.2.5.2 Procedimentos coproparasitoldgicos utilizados:

Para o diagnostico laboratorial dos parasitos entéricos oportunistas, foram utilizadas
técnicas de coloracdo permanente e exame direto a fresco das amostras.

Exame direto a fresco com salina

Método simples e eficiente para exame de fezes que permite uma visdo geral do
material analisado. Por ele é possivel detectar trofozoitos vivos dos protozoarios e varias

formas de desenvolvimento dos parasitos, pelo uso de diferentes solucdes.

Procedimento: Extrai-se pequena porcdo de fezes, de varios pontos da amostra que €
colocada sobre a lamina de microscopia e homogeneizada com solucdo fisiolégica para

observagdo no microscopio.
Técnicas de concentragéo

Figuram entre os procedimentos de rotina, como parte de um exame completo das fezes,
para a pesquisa de parasitos e o diagndstico de um pequeno numero de organismos que podem
ndo terem sido visualizados ao se utilizar apenas o exame direto a fresco. Indicadas para
separar cistos e oocistos de protozoarios, ovos e larvas de helmintos do excesso de detritos

fecais por meio de diferencas especificas de densidade (FAUST et al., 1938).

e Técnicas de FAUST e cols.:

Fundamentada no principio da diferenca de densidade especifica entre ovos de
helmintos, cistos e oocistos de protozoarios e o material fecal. E uma técnica de centrifugo-
flutuacdo que permite a flutuacdo destes organismos na superficie dos reagentes com
densidade especifica. Nesse caso, é utilizada a solucdo de sultafo de zinco a 33% cuja
densidade ¢é 1,180 g/ml.
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Procedimentos:

Preparagdo de uma suspensdo de 1 parte de fezes para 10 partes de solucéo fisioldgica.
Em seguida, filtragem em gaze dobrada 4 vezes;

recolhimento do filtrado em tubo, centrifugacdo por 1 minuto a 2.500 rpm;

decantacdo do sobrenadante e ressuspensdo do sedimento em + 1 ml de solucédo
fisioldgica;

complemento do volume com solugéo fisioldgica para centrifugacdo até que ocorra
transparéncia do sobrenadante;

decantacdo do sobrenadante da ultima lavagem e ressuspensdo do sedimento em £1 ml
de solucdo de sulfato de zinco a 1,180 g/ml de densidade e complemento do volume
com a mesma solucéo;

centrifugacdo por 1 minuto a 2.500 rpm;

o material a ser examinado é retirado da pelicula superficial, empregando-se um alca
de platina dobrada em anel;

para a obtengdo de maior quantidade de material a ser examinado, fazem-se 3-4
tomadas.

Técnicas de LUTZ e cols:

Fundamentado na sedimentacdo espontanea em agua ou solucéo fisiologica, de cistos,

oocistos, ovos e larvas. A utilizacdo de maior quantidade de material fecal facilita a

visualizacdo das formas parasitérias.

Procedimentos:

1.

Homogeneizacdo em célice graduado ou copo descartavel, com auxilio de bastdo de
vidro ou palito de madeira, de aproximadamente 2-4 g de fezes em + 20 ml de solucéo
fisioldgica;

filtragem da suspensdo por meio de gaze dobrada 4 vezes, em célice cénico
apropriado, com capacidade de 125 ml;

complemento do volume com solugédo fisiologica e repouso por 2 horas para que
ocorra sedimentacao espontanea;

recolhimento da amostra da porgdo inferior do sedimento no fundo do célice com

auxilio de canudo plastico e deposito sobre a lamina para leitura em microscopio.
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Técnicas de coloragéo:
Para a implementagdo das técnicas de coloragdo, primeiramente, as amostras devem ser

centrifugadas para se obter um esfregaco com maior quantidade de formas parasitarias.

¢ Kinyoun a quente (Cimerman, 1999)
Utilizada para deteccdo de Cryptosporidium sp, Isospora belli e Cyclospora cayetanensis.

Procedimentos:

Concentracéo a partir de 10 pl do material por filtracao.

Realizagéo do esfregaco e secagem em temperatura ambiente.

Fixacdo durante 10 minutos com alcool metilico.

Coloracgdo com fucsina carbélica em banho-maria por 10 minutos (60 a 80°C).

Lavagem em agua corrente e descoramento com alcool-acido metilico por 2 minutos.

2 e o

Nova lavagem em &gua corrente, e coloracdo com solucdo de contraste Verde
Malaquita a 2% por 1 minuto.
7. Terceira lavagem com &gua corrente e secagem a temperatura ambiente.
Todas as etapas do procedimento de coloragdo sdo realizadas em cubas de Coplin. As
laminas foram examinadas por dois microscopistas utilizando microscopios de luz e objetiva

com aumento de 100X.

e Zielh Neelsen modificado (Henriksen Pohlenz, 1981)
Utilizada para detectar Cryptosporidium sp, Isospora belli, Cyclospora cayetanensis.

Procedimentos:

1. Realizacdo de esfregaco em lamina com pontas foscas utilizando 10 pl do material
concentrado e secagem em temperatura ambiente.

2. Coloragao com fucsina fenicada durante 20 min sem aquecimento.

3. Lavagem em agua corrente por 1 min e descoloracdo com solucdo de &cido sulfarico
2%.

4. Nova lavagem em agua corrente por 1 min.

5. Coloragédo com solugéo contra-corante de Verde Malaquita 2,5% por 10 min.

6. Terceira lavagem em agua corrente por 1 min.

As laminas foram examinadas por dois microscopistas utilizando microscopio de luz e

objetiva com aumento de 100X.
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A coloragdo de Ziehl- Neelsen é um procedimento alcool-4cido-resistente (as celulas
coradas com o corante fucsina, resistem a descoloragdo com alcool-acidificado ou solucdo
acida) na qual os melhores resultados sdo obtidos quando feita sem aquecimento. A versdo
com aquecimento do corante dificulta a leitura final da preparacdo pois acarreta uma grande

impregnacédo do corante principal.

Os oocistos de Cryptosporidium sp podem apresentar afinidade tintorial varivel,
podendo ser observados oocistos bem corados e outros que se impregnaram levemente, no
mesmo campo microscopico Tais oocistos podem apresentar-se sob 0 aspecto de estruturas

esféricas ou ovoides, coradas em tons que variam do rosa ao fucsia.
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Parasitos oportunistas intestinais em pacientes com insuficiéncia renal cronica

submetidos a hemodialise — revisao sistematica da literatura

Titulo corrido: Protozoarios oportunistas intestinais em hemodialisados — revisao.

RESUMO: Realizou-se uma revisdo sistemética da literatura com enfoque na ocorréncia
de parasitos entéricos oportunistas em pacientes nefropatas crénicos submetidos a
hemodialise. A revisdo consistiu na busca de artigos publicados nas bases de dados
MEDLINE, LILACS, Scielo, PubMed, entre 1991 e 2011. Foram identificados 153 artigos,
dos quais nove foram considerados relevantes para o presente trabalho. Nos trabalhos, 0s
pesquisadores demonstraram que 0s pacientes imunossuprimidos submetidos a hemodialise
sdo potencialmente infectados por agentes entéricos oportunistas. H& necessidade de maior
quantidade de estudos sobre 0 tema, uma vez que existe uma ocorréncia mundial crescente
das doencas renais cronicas e, em consequéncia, de doencas oportunistas que acometem a
populacdo, em especial, a de hemodialisados.

Palavras-chaves: Hemodidlise; Blastocystis hominis; Cryptosporidium sp; Cyclospora
cayetanensis; Isospora belli.

Intestinal opportunistic parasites in patient with chronic renal insuficiency submitted to

hemodialysis — systematic revision of literature

Running title: Intestinal opportunistic protozoan in hemodialysis patients - revision

ABSTRACT: A systematic revision of literature was fulfilled with focus on the occurrence
of enteric opportunistic parasites in chronic patients with nephropathies who were submitted
to hemodialysis. The revision consisted of the search for the published articles in the
databases MEDLINE, LILACS, Scielo, PubMed, wrote between 1991 and 2011. 153 articles
had been identified, and nine had been considered relevant for the present work. In the papers,
the researchers had demonstrated that immunosuppressed patients submitted to hemodialysis
are infected mainly by enteric opportunistic agents. There is a necessity of a bigger amount of
studies on the subject, since that exist an increasing world-wide occurrence of chronic renal
illnesses and, in consequence, of opportunistic illnesses that afflict the population, in special,
the hemodialysis patients.

Keywords: Hemodialysis; Blastocystis hominis; Cryptosporidium sp; Cyclospora
cayetanensis; Isospora belli.



INTRODUCAO

A prevaléncia das Doengas Renais Cronicas (DRC) tem aumentado em todo o
mundo devido a maior expectativa de vida e envelhecimento da populacdo, associada
ainda, a outras doencas como diabetes mellitus (DM) e hipertensdo arterial sistémica
(HAS), resultando em um problema de saude publica quanto a incidéncia da doenca e ao
custeio de tratamento. A insuficiéncia renal cronica é responséavel por provocar perdas
progressivas e irreversiveis da fungdo renal com alteracbes metabolicas, hemodindmicas,

hematolégicas e 6sseas, levando ao estado de imunossupressdo do paciente?.

De acordo com o National Kidney Foundation 2002 (K/DOQI 2002)* sdo 6 os
estagios da DRC compreendidos em: estagio 0) funcdo renal normal: a taxa de filtragdo
glomerular (TFG) é maior ou igual a 90 ml/min/1,73 m?, sem les&o histoldgica, mas com
presenca de fatores de risco; estagio 1) funcdo renal normal: TFG normal ou aumentada:
maior ou igual a 90 ml/min/1,73 m? aparecimento de lesdo histolégica; estagio 2)
insuficiéncia renal funcional ou leve: TFG entre 60 e 89 ml/min/1,73 m? estagio 3)
insuficiéncia renal laboratorial ou moderada: TFG esta entre 30 e 59 ml/min/1,73 m?;
estagio 4) insuficiéncia renal clinica ou grave: TFG entre 15 e 29 ml/min/1,73 m? e estagio
5) insuficiéncia renal terminal: TFG menor que 15 ml/min/1,73 m?.

Na fase terminal, é necessaria a submissdo do paciente a terapia renal substitutiva

(TRS) — hemodidlise ou transplante renal.

Associadas a DRC surgem fatores como a desnutricdo, que aliada ao uso de
medicamentos imunossupressores contribui para a queda da imunidade do paciente. Essa
condicdo favorece o aparecimento de doencas causadas por agentes entéricos oportunistas,
que por sua vez, também constituem um problema de salde coletiva, sobretudo, em paises
em desenvolvimento®, onde as condicdes qualitativas de vida da populacdo ndo séo

proporcionais ao seu crescimento’.

A partir da década de 80, com o surgimento e a disseminacdo da Sindrome da
Imunodeficiéncia Adquirida (HIV/AIDS), as infeccOes parasitarias emergiram e se
destacaram. Parasitoses que antes s0 eram reconhecidas na comunidade médico-
veterinaria® e raramente acometiam serem humanos, passaram, com frequéncia, a serem
diagnosticadas em individuos com sistema imune deficitario, apresentando quadros agudos

severos, assumindo assim, grande relevancia como agentes de infecg8es oportunistas’.
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Dentre as parasitoses emergentes e reemergentes, que causam doencgas oportunistas,
podem-se destacar os protozoarios entéricos da Subclasse Coccidia, responsaveis por
inimeros casos de infeccdes refratarias a medicamentos, 0os quais podem levar o paciente

imunossuprimido a apresentar quadros de diarréia, vémito, desidratacdo e 6bito’.

Protozooses como as Coccidioses intestinais e as Blastocistoses s&o as de maior
relevancia, identificadas por determinarem infeccOes refratarias com significantes causas
de morte em pacientes aidéticos com contagem de células CD, inferior a 200 cel/mm®. Os
Coccideos (Phylum Aplicomplexa) sdo responsaveis por infectar o trato intestinal em
pacientes imunossuprimidos, ocasionando diarreias prolongadas, representados
principalmente por Isospora belli, Cryptosporidium sp, Sarcocystis sp e Cyclospora

cayetanensis®.

Assim, doengas causadas por protozoarios entéricos oportunistas como B. hominis,
Cryptosporidium sp, 1. belli, C. cayetanensis adquirem crescente importancia no grupo de

individuos portadores de DRC.

Neste contexto, diante da crescente incidéncia da DRC acompanhada por doencas
parasitarias emergentes e reermegentes no cenario mundial, faz-se necessaria uma revisao

sistematica da literatura.

OBJETIVOS

Essa revisdo sistematica da literatura objetivou mapear a situacdo atual do
conhecimento relativo a deteccdo de protozoarios entéricos oportunistas nas amostras

fecais de pacientes portadores de DRC terminais submetidos a hemodialise.

MATERIAL E METODOS

O delineamento desta revisao sistematica da literatura fundamentou-se em estudos
propostos por Mufioz et al.? e Sampaio e Mancini®.
Trata-se de estudo de revisdo sistematica da literatura sobre a ocorréncia de

protozoarios entéricos em hemodialisados norteado pela questdo: Qual a ocorréncia de

50



Blastocystis hominis, Cryptosporidium sp, Isospora belli e Cyclospora cayetanensis em

pacientes com insuficiéncia renal cronica submetidos & hemodiélise?
A revisdo sistematica da literatura obedeceu as seguintes fases:
12 Fase - Elaboracgéo do Teste de Relevancia e Selecdo da Base de Dados

Os pesquisadores iniciaram a investigacdo individualmente com a utilizagdo de
formuléarios padronizados denominados Testes de Relevancia que obedeceram a critérios
previamente estipulados de inclusdo e exclusdo (Quadros 1 e 2). Critérios de inclusao:
artigos originais publicados em revistas eletrénicas com texto completo; artigos
relacionados a pacientes hemodialisados, indepentemente da faixa etéria; artigos
publicados entre os anos de 1991 a 2011. Critérios de exclusdo: foram eliminados os
artigos de revisdo, relatos de caso, cartas ao editor; artigos relacionados exclusivamente a
transplantados renais e nao nefropatas crénicos.

Para a selecdo dos artigos cientificos que pudessem ser objeto desta revisdo
sistematica de literatura, os Testes de Relevancia foram definidos com o proposito de
avaliarem as questdes a respeito de clareza, coeréncia e pertinéncia dos artigos com esta
pesquisa, como: tipo de estudo, analise do tipo de populacdo estudada (se de nefropatas
crbnicos ou ndo), existéncia ou ndo de dados suficientes para analise da ocorréncia de
protozoarios entéricos na populacdo (Quadros 1 e 2).

A busca de artigos foi mediada por 03 (trés) pesquisadores, de forma individualizada,
com a opcdo de localizacdo das informacgdes na Biblioteca Virtual em Saude (BVS), pelo
endereco www.bireme.br, utilizando as seguintes bases de dados: LILACS (Literatura
Latino-Americana e do Caribe em Ciéncias da Salde), MEDLINE (International
Literature in Health Sciences) e SciELO (Scientific Eletronic Library Online), bem como
pelo site da PubMed (US National Library of Medicine National Institutes of Health).
Devido ao fato de a base de dados SciELO n&o possibilitar a pesquisa via descritores,
optou-se pela realizagdo de pesquisa por palavras em todas as bases. Essas bases foram
escolhidas por serem comumente consultadas como fontes de literatura qualificada dentro

das Ciéncias da Saude. A variacdo temporal foi de artigos publicados entre 1991 e 2011.

22 Fase — Selecdo de Descritores
A busca por artigos cientificos foi realizada no dia 23 de maio de 2011, das 14 as 18

horas.
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Foram selecionados artigos nos idiomas portugués, inglés e espanhol, utilizando as
seguintes associacOes de descritores: dialise renal “and” Blastocystis (DR+B); diélise renal
“and” Cryptosporidium (DR+Cr);diélise renal “and” Cyclospora (DR+Cy); didlise renal
“and” lIsospora (DR+l); nefropatia terminal “and” Blastocystis (NT+B); nefropatia
terminal “and” Cryptosporidium (NT+Cr); nefropatia terminal “and” Cyclospora
(NT+Cy); nefropatia terminal “and” Isospora (NT+l); hemodialise “and” Blastocystis
(h+B); hemodialise “and” Cryptosporidium (h+Cr); hemodialise “and” Cyclospora (h+Cy);
hemodialise “and” Isospora (h+l); hemodialysis “and” Blastocystis (hs+B); hemodialysis
“and” Cryptosporidium (hs+Cr); hemodialysis “and” Cyclospora (hs+Cy); hemodialysis
“and” Isospora (hs+l); kidney diseases “and” Blastocystis (kd+B), kidney diseases “and”
Cryptosporidium (kd+Cr); kidney diseases “and” Cyclospora (kd+Cy), kidney diseases
“and” Isospora (kd+l).

32 Fase — Selecdo e anélise dos artigos

Apbs o levantamento dos artigos cientificos nas bases de dados, estes foram
submetidos a aplicacdo do Teste de Relevancia I, por meio da leitura dos resumos. O teste
foi aplicado pelos pesquisadores de forma independente e individualizada, no qual foi
observado o indice de confianca (IC) entre os pesquisadores segundo o célculo: IC =
(A/A+D)x100, sendo A, o numero de acordos e D, o numero de desacordos. Foi

considerado aceitavel IC > 80%.

Os formularios obedeciam a critérios previamente estipulados de incluséo e exclusao
contidos no Teste de Relevancia I, que foi aplicado apenas aos resumos dos artigos. O
Teste de Relevancia Il foi aplicado ao artigo na integra a partir dos estudos anteriormente

selecionados pelo Teste de Relevancia | (Quadros 1 e 2).

RESULTADOS

A quantidade de artigos encontrados no dia 23 de maio de 2011, das 14 as 18 horas
foi de 153 artigos, do quais 22 (14,37%) foram localizados na base de dados LILACS, 61
(38,86%) na base de dados MEDLINE, 10 (6,53%) na base de dados SCIELO e 60
(39,21%) na base de dados PUBMED.

A aplicacdo do teste de relevancia | resultou na selecdo de 13 artigos (8,49%), para a
analise da obra completa, excluindo 140 (91,15%) dos artigos encontrados. O indice de

confianca na primeira anélise foi ICA+B: 95,8% e ICC+D: 92,9%.
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O teste de relevancia Il, por sua vez, aplicado as 13 obras completas encontradas na
literatura, resultou na exclusdo de 4 artigos. Assim, foram finalmente selecionados

gi11213.14.15.1617.18.19, tiq0s a serem analisados( Figura 1 e Tabela 1).

DISCUSSAO

Existem diversos estudos sobre a incidéncia de parasitos entéricos oportunistas em
populacdes de imunodeprimidos e/ou imunossuprimidos, principalmente em portadores de
HIV/AIDS. Entretanto, ha poucas informacGes sobre pacientes renais, e inclusive, nesta
RSL n&o se encontrou nenhum relato especifico sobre criancas hemodialisadas.

Os estudos selecionados (Tabela 1) tratam de pacientes hemodialisados, sem
distingdo da faixa etaria, e em alguns deles, ndo ha identificacdo da idade da populacéo
estudada. Importante faz-se a discussdo, uma vez que comprovam a existéncia de parasitos
entéricos oportunistas em populagGes de imunossuprimidos, como os hemodialisados, e
demonstram ainda, que as coloragdes especificas continuam sendo o método de
identificacdo predominante para estes parasitos. Diante dessas consideragdes, por consenso
entre o grupo de pesquisadores, decidiu-se sobre a selecdo destes estudos,
independentemente da faixa etaria.

Baiomy et al."'pesquisaram a infeccdo de parasitos oportunistas em um grupo de
imunocomprometidos no Egito, sem informacGes sobre a faixa etaria estudada. Dentre 0s
individuos estudados, encontravam-se 40 casos de pacientes com cancer, 30 casos de
diabetes mellitus, 30 casos com faléncia renal crénica em comparacdo a 20 individuos
saudaveis. Os métodos parasitoldgicos utilizados para a detec¢do dos protozoarios foram
exame a fresco, semeaduras coradas pelo lodo, pelo Ziehl-Neelsen modificado e pela
Safranina-Azul de Metileno. Dos 100 pacientes do grupo-teste, foram detectadas 10 (10%)
de amostras positivas para Giardia lamblia, 7 (7,0%) positivas para Cryptosporidium
parvum, 3 (3,0%) positivas para Cyclospora cayetanensis, 2 (2,0%) positivas para
Microsporidium, 2 (2,0%) positivas para Cyclospora e Cryptosporidium, simultaneamente.
Os resultados indicaram a ocorréncia de parasitos oportunistas em 30% dos pacientes
imunocomprometidos e 10% no grupo de pacientes saudaveis.

Na pesquisa realizada por Kulik et al.*?

, ém pacientes de 21 a 82 anos submetidos a
hemodialise, na cidade de Campo Mourdo, Parana, Brasil, foi detectada, com maior
frequéncia, a presenca de Blastocystis sp, Endolimax nana, Cryptosporidium sp e
Entamoeba coli. Foram analisadas amostras fecais de 86 pacientes hemodialisados em

comparacdo a 146 individuos saudaveis. No grupo de hemodialisados, 33 (45,1%)
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apresentaram tais parasitos, dos quais 08 (9,2%) pacientes apresentaram mais de uma
espécie. Blastocystis hominis foi encontrado em 18 (20,9%) pacientes; Endolimax nana foi
encontrado em 14 (16,3%); Cryptosporidium parvum em 2 (4,7%); Entamoeba coli em 4
(4,7%). Houve diferenca significativa em relagdo ao monoparasitismo e poliparasitismo
entre o grupo de hemodialisados e o grupo de referéncia (p=0,0019 e p= 0,0318,
respectivamente).

Seyrafian et al.*®

observaram a taxa de prevaléncia da infeccdo por Cryptosporidium
em 104 pacientes hemodialisados, comparados a uma populacdo de 91 membros familiares
e outra populacdo normal constituida por 140 individuos, de 20 a 60 anos, no Ird. Desse
total, estavam infectados por Cryptosporidium: 12 (11,5%) pacientes na populagdo de
hemodialisados; 4 (4,4%) individuos na populacdo familiar; e 5 (3,6%) individuos na
populacdo normal. A diferenca na taxa de prevaléncia foi estatisticamente significativa
(p<0,05) na comparacédo entre os hemodialisados e 0s outros grupos pesquisados. Nao
ocorreu diferenca significativa entre os dois grupos controles e correlaces entre sexo,
idade, duracdo da dialise, historia de transplante de rins ou do tratamento com drogas
imunossupressoras em todos os grupos. Concluiram que a taxa de prevaléncia da infecgédo
por Cryptosporidium € consideravelmente mais alta em pacientes submetidos a
hemodidlise do que na populagdo em geral, inclusive, havendo maior taxa de infec¢do nos
pacientes diabéticos submetidos a hemodidlise.

Para determinar a frequéncia de Cryptosporidium em pacientes, de 30 a 49 anos,

Bagai et al.

coletaram 50 amostras fecais de 3 populagdes distintas: 10 individuos
portadores de cancer, 20 diabéticos e 20 dialisados, durante os meses de julho a dezembro
de 2003, no Paquistdo. Desse total de amostras, Cryptosporidium foi encontrado em 20
(40%) dos casos, sendo 8 (80%) em pacientes com cancer, 5 (25%) em pacientes
diabéticos e 7 (35%) em pacientes dialisados. Houve maior detec¢do do Cryptosporidium
em pacientes do sexo masculino (87%). Segundo os autores, dentre 0s pacientes, 0S
portadores de cancer tém maior probabilidade de infeccdo por Cryptosporidium em virtude
da maior debilidade do sistema imune.

Turkcapar et al.'®

investigaram a prevaléncia da infec¢do por Cryptosporidium em
pacientes hemodialisados adultos, na Turkia, numa populacdo de 74 pacientes com faléncia
renal em estagio terminal — hemodialisados cronicos, comparada a uma populacdo de 50
individuos saudaveis. Dentro do grupo de 74 hemodialisados, 15 (20,27%) apresentaram
oocistos de Cryptosporidium, por sua vez, dentro do grupo de 50 individuos saudaveis, ndo

ocorreu qualquer tipo de infeccdo por Cryptosporidium, apresentando diferenca
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estatisticamente significante (p<0,0001). Em 10 dos 15 hemodialisados e positivos para
Cryptosporidium ndo havia sintomas, sendo que os 5 restantes apresentaram diarreia. Dos
5 pacientes diarréicos, 4 foram positivos para Cryptosporidium, sendo 1 positivos para
Cryptosporidium e Giardia lamblia.

Chieffiet al.'® determinaram a frequéncia de Cryptosporidium parvum em um grupo
de 23 pacientes adultos submetidos & hemodidlise e um grupo de 32 pacientes com
transplante renal comparados a uma populacdo de 27 pacientes com hipertensdo arterial
sistémica. Em uma pesquisa realizada num periodo de 18 meses, em Uberaba, Brasil.
Foram coletadas de 1 a 6 amostras de cada paciente e detectadas frequéncias de
Cryptosporidium parvum em 34,8%, 25% e 17,4% dos pacientes transplantados,
hemodialisados e com hipertensdo, respectivamente, sendo que nao houve diferenca
significativa entre os 3 grupos, mas ocorreu uma maior frequéncia significativa no grupo
de transplantados renais.

Jabur et al.' analisaram a criptosporidiose e outras parasitoses em pacientes
hemodialisados ou submetidos a transplante renal no Brasil. Trés grupos de pacientes adultos
foram selecionados para a pesquisa, dentre eles, um grupo-teste constituido por 23 pacientes
com insuficiéncia renal cronica e 32 pacientes submetidos a transplante e outro grupo
constituido por 27 pacientes com hipertensdo arterial sistémica (grupo controle). Nessa
pesquisa, cada paciente foi submetido a nimeros variaveis de exames. Dos 23 pacientes
transplantados, 8 (34,8%) foram positivos para Cryptosporidium parvum e 2 (8,7%) para
Endolimax nana; dos 32 pacientes hemodialisados, 8 (25.0%) foram positivos para
Cryptosporidium parvum e 11 (34,4%) positivos para outros parasitos (Endolimax nana (3),
Entamoeba coli (1), E. histolytica (1), Giardia lamblia (1), Ascaris lumbricoides (2),
Trichuris trichiura (1), Strongyloides stercoralis (1), Schistosoma mansoni (1)); dos 27
individuos do grupo controle, 4 (17,4%) foram positivos para Cryptosporidium parvum e 7
(25,9%) positivos para outros enteroparasitos (Endolimax nana (4), Entamoeba coli (1),
Giardia lamblia (1), Trichuris trichiura (1).

Na pesquisa desenvolvida por Abaza et al.*®

, ho Egito, determinou-se o potencial
patogénico dos parasitos entéricos oportunistas em 187 pacientes com cancer com ou sem uso
de medicamentos imunossupressivos, 80 pacientes com faléncia renal cronica, 100 pacientes
com diabetes mellitus e 60 pacientes submetidos a terapia por corticoides, totalizando 427
pacientes na fase adulta. Foi analisada 1 amostra fecal de cada paciente, resultando na
deteccdo de parasitos entéricos oportunistas em 98 amostras fecais, com a prevaléncia de

23%, sendo 19 (31,7%) em pacientes em uso de corticoides, 48 (25,7%) em pacientes com
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cancer, 23 (28,7%) em pacientes com faléncia renal cronica e 8 (8,0%) em pacientes
diabéticos. Ocorreu o predominio da infec¢do no sexo masculino (32,6%) em relacdo ao sexo
feminino. Foi constatada uma associacdo estatisticamente significativa de infeccdo por
Giardia lamblia e Cryptosporidium. Segundo os autores, ndo ocorreu diferenca significativa
entre os 3 grupos examinados (p=0,09) na detec¢do por Cryptosporidium parvum. Entretanto,
em relagdo ao grupo de pacientes submetidos a transplante renal verificou-se frequéncia
significativamente maior (p<0,01) de amostras positivas para Cryptosporidium parvum
guando comparada com outras parasitoses, que tiveram frequéncia inferior (p<0,01).

Nos estudos de Ali et al.*®

em pacientes de 40 a 60 anos, no Egito, para a identificacdo
de protozoarios em 120 pacientes renais cronicos submetidos a hemodialise (75 do sexo
masculino e 45 do sexo feminino) em comparacdo a 40 pacientes imunocompetentes com
complicacdes de diarreia, foi coletada uma amostra fecal de cada paciente. Tais amostras
foram examinadas por exame direto, concentradas em formol-éter e coradas pelos metodos de
Giemsa, Ziehl-Neelsen modificado, coloracdo de metil-violeta e anilina carboxilica- Oocistos
de Cryptosporidium sp foram identificados em 18/120 (15%) dos pacientes hemodialisados,
dentre estes, 11 (9,2%) tinham somente Cryptosporidium e 7 (5,8%) apresentaram parasitos
adicionais (3 com Giardia lamblia, 1 com Entamoeba histolytica e 3 com Cyclospora e
Microporidium). Foram também, detectados oocisto de Cryptosporidium em 2/40 (5,0%) dos
pacientes imunocompetentes. Oocistos de Cyclospora foram detectados em 9/120 (7,5%) dos
pacientes hemodialisados com 4 (3,3%) amostras exclusivamente positivas para Cyclospora e
5 (4,2%) amostras positivas para Cyclospora e Cryptosporidium, simultaneamente. Isospora
belli foi detectada em 3/120 (2,5%) dos casos de hemodialisados, com 1(0,83%) caso positivo
para Isospora belli e 2 (1,67%) positivas para Isospora belli, Cryptosporidium e
Microsporidium. A infec¢do por Cryptosporidium parvum foi detectada em 8 (34,8%) dos
pacientes transplantados, 8 (25,0%) dos pacientes hemodialisados e 4 (17,4%) dos individuos
do grupo controle. Outras parasitoses foram detectadas em 2 (8,7%) dos transplantados, 11
(34,4%) dos hemodialisados e 7 (25,9%) do grupo controle.

Apesar desses estudos ndo se referirem a criangcas hemodialisadas, confirmam a
deteccdo de parasitos entéricos oportunistas em populag¢fes imunossuprimidas, em especial,
nos pacientes renais cronicos submetidos a hemodialise. Reforcam, ainda, a importancia de

pesquisas sobre tais parasitos e a utilizacdo de técnicas especificas para o diagndstico.
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CONCLUSAO

Dentre os estudos analisados, os pesquisadores verificaram que 0s pacientes submetidos
a hemodialise sdo potencialmente infectados por agentes entéricos oportunistas. Tal
susceptibilidade pode ser devida ao fato desses individuos serem submetidos a terapias
Imunossupressivas.

Os estudos selecionados pela revisdo sistematica da literatura demonstraram que as
coloracdes especificas continuam sendo o método de identificacdo predominante para estes
parasitos.

Considerando o aumento de doencas como as nefropatias cronicas em escala mundial
sd0 necessarios estudos mais aprofundados sobre as infecgcdes oportunistas que acometem tal
populacdo, a fim de se enfrentar diretamente os desafios da saude publica de ordem
econbmica e social, com a diminuicdo de custos relacionados aos tratamentos e a melhora da
qualidade de vida dos pacientes.

Essa revisdo mostrou ainda que ha necessidade de que a populacdo de hemodialisados
seja considerada como grupo de risco para as infeccBes oportunistas, sintomaticas ou
assintomaticas, causadas por Cryptosporidium sp, Cyclospora cayetanensis, Isospora belli e
Blastocystis hominis.

Assim, é preciso ser recomendada a realizacdo periodica de exames coprolégicos para a
deteccdo e tratamento da populacéo em estudo.
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Quadro 1 — Teste de Relevancial

Teste de Relevancia I (aplicado ao resumo do artigo)
Base de Dados:___MEDLINE__Sequéncia: Cadigo:
Identificacdo do Resumo (Referéncia Bibliografica — NormaABNT):

QUESTOES Sim N&o
1. O artigo faz referéncia a ocorréncia dos protozoarios oportunistas em
pacientes submetidos a hemodialise?
2. O artigo esta voltado especificamente para doencas que afetam nefropatas
submetidos & hemodidlise?
3. Foi publicado em algum dos seguintes idiomas: portugués, espanhol ou
inglés?
4. Foi publicado no periodo de 1991 a 2011?
5. Trata-se de um artigo cientifico original? (Serdo excluidos: revisGes,
relatos de casos, cartas e comunicacdes)
Parecer do Avaliador: () Incluséo () Excluséo (' )Andlise nédo conclusiva, acessar
artigo na integra
Pesquisador responsavel:
Quadro 2 — Teste de Relevancia Il
Teste de Relevancia Il(aplicado ao artigo completo)

Base de Dados: Sequéncia: Cadigo:
Identificacdo do Resumo (Referéncia Bibliografica — NormaABNT):

QUESTOES Sim N&o

1. Os objetivos do artigo estdo relacionados aos objetivos desta
revisdo sistematica?

2. O artigo apresenta metodologia adequada?

3. Os resultados contribuem para a pratica em Epidemiologia e
Diagnostico laboratorial?

Parecer do Avaliador: ( ) Incluséo () Exclusdo
Pesquisador responsavel:
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Tabela 1- Artigos selecionados com seus respectivos dados sobre os agentes infecciosos pesquisados em cada estudo e sua
localizacdo geogréfica, apos a aplicacdo do Teste de Relevancia I.

Referéncia Titulo do artigo Regido geografica Agentes encontrados
bibliografica nos resultados dos
estudos
LILACS
SEYRAFIAN Prevalence rate of Cryptosporidium Iran Cryptosporidium
Setal.® infection in hemodialysis patients
2006 in Iran.
CHIEFFI PP Infection by Cryptosporidium Brasil Cryptosporidium
etal parvum in renal patients submitted
1998 to renal transplant or hemodialysis.
JABUR P Criptosporidiose e outras Brasil Cryptosporidium
etal.’ enteroparasitoses em pacientes
1996 submetidos a transplante renal ou
hemodialise
SCiIELO
KULIK RA Blastocystis sp and other intestinal Brasil Blastocystis
etal.? parasites in hemodialysis patients Endolimax nana
2008 Cryptosporidium
Entamoeba coli
MEDLINE
BAQAIR. Detection of Cryptosporidium in Paquistdo Cryptosporidium
etal.™ immunosuppressed patients
2005
ABAZA SM Intestinal opportunistic parasites Egito Cryptosporidium
etal.’® among different groups of
1995 immunocompromised hosts
BAIOMY AM Opportunistic parasitic infections Egito Cryptosporidium
etal. among immunocompromised Cyclospora
2010 Egyptian patients Cayetanensis
Giardia lamblia
Microsporidium
PUBMED
TURKCAPAR Prevalence of Cryptosporidium Turquia Cryptosporidium
N et al'® infection in hemodialysis patients
2002
ALI MS Intestinal spore-forming protozoa Egito Cryptosporidium
etal.” among patients suffering from Cyclospora
2000 chronic renal failure Cayetanensis

Entamoeba histolystica

Isospora belli
Microsporidium
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Protozoarios entéricos oportunistas em amostras fecais de criancas submetidas a

hemodialise.

Titulo corrido: Protozoarios oportunistas em hemodialise.

RESUMO

Objetivo: Identificar agentes entéricos oportunistas em amostras fecais de criangas com
nefropatias crbnicas e submetidas a hemodiélise, comparativamente a criangas sem
nefropatias cronicas.

Meétodos: Neste estudo de caso-controle conduzido no Hospital das Clinicas (UFG-GO), de
2009 a 2011, foram coletadas 229 amostras fecais de 85 criangas, de 0 a 12 anos, sendo 26
hemodialisadas (115 amostras fecais) e 59 ndo nefropatas (114 amostras fecais).

Resultados: Foi diagnosticada a presenca de parasitos entéricos oportunistas patogénicos e
comensais, de forma Unica ou associada, em criancas hemodialisadas (grupo teste) e néo
nefropatas crénicas (grupo controle). Respectivamente, foram encontrados: Blastocystis
hominis em 9 (34,6%) e 13 (22%) pacientes; Giardia lamblia em 3 (11,5%) e 2 (3,4%);
Endolimax nana em9 (34,6%) e 9 (15,3%). Foram detectados somente no grupo-teste:
Cryptosporidium sp em 1 (3,8%) e Entamoeba histolytica/dispar em 3 (11,5%) pacientes.
Quanto ao quantitativo de amostras, detectou-se: Blastocystis hominis em 24 (20,87%) e 16
(14,04%) amostras; Giardia lamblia em 3 (2,61%) e 2 (1,75%); Endolimax nana 15 (13,4%) e
9 (7,89%) no grupo teste e controle, respectivamente. Foram detectados somente no grupo
teste: Cryptosporidium sp em 1(3,8%) amostra e Entamoeba histolytica/dispar em 3 (11,5%)
amostras. Ndo ocorreram diferencas significativas entre os grupos estudados relativamente a
infeccdo por estes parasitos (p>0,05) tanto na analise do nimero de pacientes quanto na de
amostras fecais.

Discussdo: Os resultados indicam a necessidade de exames coproldgicos rotineiros para a
deteccdo e tratamento desses agentes em criangas hemodialisadas que requerem cuidados
especiais para o resto de suas vidas.

Palavras-chaves: Hemodialise; Blastocystis hominis; Cryptosporidium sp; Cyclospora
cayetanensis; Isospora belli.



Enteric opportunistic protozoan in fecal samples of children submitted to
hemodialysis

Running title:Opportunistic protozoan in hemodialysis

ABSTRACT

Objective: To identify enteric opportunistic agents in fecal samples of children with
chronic nephropathies submitted to hemodialysis, comparatively to children without
chronic nephropathies.

Methods: In this study of control case, from 2009 to 2011, in the Clinics Hospital (UFG-
GO), it was collected 229 fecal samples of 85 children (0-12 years old). 26 of those
children are hemodialysis patient (115 fecal samples) and 59 don’t have nephropathies
(114 fecal samples).

Results: The presence of commensals and pathogenic enteric opportunistic parasites were
diagnosed, associated and as unique form, in hemodialysis children (test group) and in
children without chronic nephropathies (control group). Respectively, it was found:
Blastocystis hominis in 9 (34,6%) and 13 (22%) patient ones; Giardia lamblia in 3 (1,5%)
and 2 (3,4%); Endolimax nana in 9 (34,6%) and 9 (15,3%). Also it was detected only in
the test group: Cryptosporidium sp in 1 (3.8%) and Entamoeba histolytica/dispar in 3
patients (11,5%). With regard to the quantitative of samples, it was detected: Blastocystis
hominis in 24 (20,87%) and 16 (14,04%) samples; Giardia lamblia in 3 (2,61%) and 2
(1,75%) samples; Endolimax nana in 15 (13,4%) and in 9 (7,89%) samples of the test
group and control group respectively. It has been detected only in the test group:
Cryptosporidium sp in 1 (3,8%) sample and Entamoeba histolytica/dispar in 3 (11,5%)
samples. Significant differences between the studied groups, relatively to the infection by
parasites (p> 0,05), have not occurred, as much in the patient number analysis as in the
fecal samples.

Discussion: The results indicate the necessity of routinely coprologic examinations to
detection and treatment of these agents in hemodialysis children who require special care
for the rest of their lives.

Keywords: Hemodialysis; Child; Blastocystis hominis; Cryptosporidium sp; Cyclospora
cayetanensis; Isospora belli.
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INTRODUCAO

De etiologia diversificada, a doenca renal crénica (DRC) consiste em leséo renal
progressiva e irreversivel dos rins, na qual o organismo ndo consegue manter o equilibro
metabdlico e hidroeletrolitico, ocasionando uremia.

O numero de pacientes portadores de DRC estd aumentando em todo o mundo. As
causas da DRC em criancas diferem das relatadas para pacientes adultos, nos quais diabetes e
hipertensdo sdo as prevalentes. Na populacdo pediatrica, as etiologias mais frequentes séo
malformacdo dos rins e doencas glomerulares®. As doencas glomerulares sdo conseqiiéncia de
uma ampla variedade fatores: distdrbios imunoldgicos, doencas vasculares, metabdlicas e
algumas hereditérias.

Na fase mais avancada e terminal da DRC, ocorre a submissdo do paciente a

hemodialise ou transplante renal.

A ocorréncia de infeccdo nos pacientes submetidos a hemodidlise estd associada ao
decréscimo das defesas imunoldgicas pela DRC, assim como ao aumento da uremia e ainda,
fatores relacionados a complicacdes da doenca ou da terapia com corticoesteroides e/ou
imunodepressores®. Os pacientes hemodialisados ainda estdo sujeitos a rotineiras internacdes
e, consequente contato com equipamentos hospitalares e profissionais da salde que o0s
expdem a multiplos agentes infecciosos. Tais fatores favorecem o desenvolvimento de

doencgas oportunistas, em especial, as parasitarias.

Ha escassez de estudos referentes a protozoarios entéricos oportunistas em pacientes

nefropatas cronicos submetidos a tratamento dialitico, em especial, na faixa etaria pediatrica.

Dentre as parasitoses emergentes e reermergentes, podem-se destacar 0s protozoarios
entéricos da Subclasse Coccidia (coccideos intestinais) e a blastocistose. Os coccideos

intestinais sdo representados principalmente por Cryptosporidium sp, Cyclospora
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caeytanensis e Isospora belli e sdo relatados como responsaveis por infectar o trato intestinal,
levando o paciente imunossuprimido a apresentar quadros de diarreia prolongadas,
desidratacdo e Obito. Em pacientes portadores de HIV/AIDS e com contagem de células
CD4+ inferior a 200 mm?®, os coccideos ocasionam infecgBes por muitas vezes refratarias ou

incuraveis®.

O coccideo intestinal Cryptosporidium sp foi descrito pela primeira vez por Clarke, em
1895. Em 1976, foi relatado o primeiro caso da criptosporidiose em humanos, e a partir de
mais estudos, adquiriu importancia com a comprovacdo de suas consequéncias letais aos
individuos imunossuprimidos . A patogenicidade da criptosporidiose tem sido amplamente
reconhecida pelo seu desempenho infecccioso tanto em animais como em humanos. A
infeccdo por Cryptosporidium sp em pacientes aideticos, hemodialisados, transplantados
renais, ou portadores de cancer pode persistir por longo tempo, e ocasionar sérias
complicacBes °. A prevaléncia deste protozoario no Brasil, em pacientes com AIDS varia de
12 a 18% com surtos em outras regides °.

Cyclospora cayetanensis, um coccideo que parasita humanos, é o agente etiolégico da
ciclosporidiose que causa diarreia autolimitada em pacientes imunocompententes e diarreia
prolongada e severa, com alto indice de recorréncia em pacientes imunossuprimidos,
atenuada, porém, com terapia medicamentosa ’. Foi reconhecida como patégeno humano em
1976. Em 2000, ocorreu o primeiro relato de ciclosporiase intestinal em um paciente
imunocompetente no estado de Goias . Estudos epidemiolégicos confirmam a larga
distribuicdo mundial, com destaque para America do Norte, Central e Sul, Caribe, Inglaterra,
oeste da Europa, Africa, India, sudeste da Asia e Austrélia °.

A Isospora belli é o agente causal da isosporidiose, doenca grave que infecta as células

epiteliais do intestino delgado e, ainda, que atinge sitios extraintestinais, principalmente o

pancreas e o trato biliar. Em geral, é diagnosticada em pacientes com HIV/AIDS *°,
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O Blastocystis hominis, protozoario intestinal (Filo Sarcomastigophora), € um parasito
entérico anaerobico, que apresenta 3 formas majoritarias (vacuolar, granular e amebdide) e
habita o trato intestinal humano. Em 1911, Brumpt, ao examinar fezes humanas, encontrou
organismos semelhantes aos relatados por Alexeieff em 1909, e os denominou Blastocystis
hominis. Comumente considerado agente causador de doencas intestinais €, provavelmente o
protozoario mais frequentemente encontrado em amostras fecais de seres humanos, com uma
prevaléncia de 30 a 50% nos pacientes de paises em desenvolvimento. Além disso, a infeccao
por Blastocystis hominis é, em geral, mais severa em pacientes imunocomprometidos **. A
associacdo de Blastocystis hominis com imunossupressdo tem sido bem documentada com a
determinacdo de manifestacdo de diarreia em pacientes com diabetes mellitus, leucemia e
AIDS *. A taxionomia do género Blastocistys, entretanto, permanece uma controvérsia -,
pois a maioria dos Blastocistys isolados tem permanecido indistinguivelmente dos
Blastocystis hominis no procedimento de microscopia ética ou eletrénica. Novas espécies de
Blastocystis hominis foram encontradas em diferentes hospedeiros ndo humanos, mas é
necessaria a confirmacdo de dados mais precisos. Blastocystis hominis é comumente
encontrado em humanos, enquanto Blastocystis sp representa aquele isolado de outros
hospedeiros animais **!*. Como as designacdes de espécies de Blastocystis ndo estdo
adequadamente resolvidas, a grande diversidade genética entre Blastocystis hominis e

Blastocystis sp é definida apenas por técnicas biomoleculares.

Neste estudo, o objetivo principal foi identificar a presenca de Blastocystis hominis,
Cryptosporidium sp, Isospora belli e Cyclospora cayetanensis em amostras fecais de criancas

submetidas a hemodialise.
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MATERIAIS E METODOS

Este estudo recebeu aprovacdo pelo Comité de Etica em Pesquisa Médica Humana e

Animal - CEPMHA HC/UFG sob n° do Protocolo: 104/2009.

A aceitacdo quanto a participacéo neste estudo ocorreu mediante assinatura de Termo de
Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE) pelos responsaveis dos pacientes que dele

participaram.

Concomitantemente, foram prestadas informac6es basicas sobre os pacientes referentes
a aspectos epidemioldgicos. Foram respondidos questionarios sobre dados sécio-
demogréaficos dos pacientes como idade, sexo, tipo de moradia, tipo de alimentacdo e de

saneamento basico.

Por critérios de inclusdo foram selecionados amostras fecais de criancas nefropatas
crbnicas, submetidas a hemodialise, internadas na Secdo de Terapia Substitutiva de
Hemodialise do Hospital das Clinicas/fUFG-GO e de criancas sem nefropatias cronicas e, que
também, se encontravam internadas no Setor de Pediatria do Hospital das Clinicas/UFG, na
cidade de Goiania-GO. Ambos os grupos, de 0 a 12 anos, sem distin¢do de sexo e raca. Foram
excluidos deste trabalho pacientes maiores de 12 anos, submetidos a hemodialise e 0s ndo
portadores de nefropatias cronicas que se encontravam internados na Secdo de Pediatria do
referido Hospital.

Também se analisaram os prontuarios dos pacientes nefropatas e dos ndo nefropatas,
com o objetivo de avaliar 0 uso de medicacdo imunossupressora e exames hematologicos.

No estudo de caso-controle, desenvolvido no periodo de outubro de 2009 a maio de
2011, foram coletadas 229 amostras fecais de 85 criancas, de 0 a 12 anos, com ou sem
sintomatologia de diarreia ou febre, divididas em 2 grupos: uma populacdo de 26 criancas

portadoras de nefropatias crénicas, submetidas a hemodialise (grupo-teste) e outra populacdo
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de 59 criangas ndo nefropatas cronicas (grupo controle). A escolha da amostra populacional
para este estudo se deu em virtude da quantidade de vagas fornecidas pelo Hospital das

Clinicas a época.

Apos a coleta, as amostras fecais foram identificadas com nome, data, e encaminhadas
ao Laboratorio Proft. Margarida Dobler Komma do Instituto de Patologia Tropical e Salde
Publica para realizagdo dos exames.

Cada paciente foi submetido a diferentes nimeros de exames de fezes. Em média, foram
coletadas 4,42 amostras fecais por paciente do grupo teste e 1,93 amostra fecal por paciente
do grupo controle (Tabela 1). O quantitativo de amostras fecais de modo diferenciado nos 2
grupos se deu em virtude do niumero reduzido de pacientes hemodialisados e do alto indice de
mortes das criancas desse grupo teste, bem como, da alta rotatividade de internacdes das
criangas pertencentes ao grupo controle.

Para a deteccdo dos oocistos de coccideos (Cryptosporidium sp, Cyclospora
cayetanensis e Isospora belli), utilizou-se exame microscépico direto a fresco, bem como o0s
métodos de Hoffman, Pons e Janer, Ridley ou de concentracdo em formalina a 10% — Acetato
de Etila, Coloragdo de Kinyoun a quente’®, e ainda, Ziehl-Neelsen modificado. J& para o
diagnostico de Blastocystis hominis, foi utilizado o exame microscopico direto a fresco e a

técnica de Coloracdo de Nair — Azul de Metileno (Figura 1).

Paralelamente a esse estudo, foi realizado o controle de qualidade com uma segunda
analise de todas as amostras pelo grupo do Nucleo de Pesquisa de Agentes Emergentes e
Reermegentes (NUPEREME/IPTSP) para confirmagdo dos resultados. E ainda, ocorreu o
controle de qualidade dos reagentes usados nas coloragbes mediante analise de data de

validade e de suas caracteristicas fisico-quimicas.

Os resultados obtidos foram tabulados e digitalizados pelo programa Microsoft ® Excel

2007. A analise estatistica, por sua vez, foi realizada pelo programa SPSS® for Windows®,
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versdo 15.0. Para avaliar a influéncia do estudo dos grupos teste/controle, quanto as variaveis,
foi utilizado o teste Anélise de Regressao Logistica. Como nivel de significancia utilizou-se o
valor de 5% (p<0,05).

RESULTADOS

Aspectos epidemioldgicos

Os resultados demonstraram maior frequéncia de infeccdo por parasitos em criangas
submetidas a hemodialise. Do total de criancas hemodialisadas, 15 (57,7%) apresentaram
positividade para protozodarios entéricos oportunistas e comensais, enquanto do total de
criancas nao portadoras de nefropatias crénicas, 23 (39,0%) foram positivas, ndo havendo

entretanto, diferenga significativa entre os grupos (p>0,05).

Quanto aos dados epidemioldgicos, a analise das condi¢cbes sanitarias e de higiene bem
como no que se refere aos habitos alimentares e tratamento dados as frutas e legumes para
consumo no grupo teste e no grupo controle, pela aplicacdo do Teste de Regressdo Logistica,
ndo mostrou diferenca significativa entre os tipos de casa e piso, presenca de animais, tipo de
abastecimento de agua (quanto a origem e ao tratamento da dgua realizado antes do consumo),
sistemas de esgoto, recolhimento de lixo, e ainda, quanto a lavagem dos alimentos com agua
sanitaria, vinagre e outros (p>0,05). Relativamente, entretanto, a lavagem dos alimentos com
agua, agua e sabdo, houve diferenca estatisticamente significativa (p = 0,026 e p = 0,004,
respectivamente), E ainda houve diferenca altamente significativa, quanto ao cozimento e

fervura dos alimentos (p = 0,0).

Quanto ao consumo de alimentos de origem animal como leite (se pasteurizado ou in
natura), carne bovina, suina e de aves (se cozida, frita, assada, grelhada, etc), foi encontrada
diferenca significativa no consumo de aves (p= 0,008). Nas demais variaveis, nao foi

constatada diferenca estatisticamente significativa (p>0,05).
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Quanto aos alimentos ndo industrializados adquiridos em feiras, supermercados,
verdurdes agougues e criacles proprias, ndo ocorreu diferenca significativa entre as variaveis

(p>0,05).

Em relacdo as condigbes de higiene referentes a lavagem das méos antes de se
alimentar, do preparo de alimento, apds uso do banheiro, do contato com animais, e apés a

troca de fraldas, ndo houve diferenca significativa entre tais variaveis (p>0,05).
Aspectos Laboratoriais

e Exames clinicos (hematoldgicos)

Por meio da analise de prontudrios dos pacientes estudados( 25 prontuarios de pacientes
do grupo-teste e 27 do grupo controle), avaliaram-se exames hematoldgicos de ambos 0s
grupos de estudo. A taxa de leucdcitos ndo apresentou diferenca significativa entre os grupos
(p>0,05). Os linfécitos apresentaram diferenca significativa entre os grupos estudados
(p=0,010). Observou que a média dos niveis de linf6citos encontrou-se abaixo da normalidade
no grupo-teste, com 16 (64%) criancas hemodialisadas que apresentaram linfopenia, com
contagem inferior a 1500mm?®, podendo indicar a presenca de enfermidades cronicas como
IRC e infec¢des associadas pela queda da imunidade do paciente. A uréia apresentou-se com
diferenca altamente significativa (p=0,00) e a creatinina demonstrou diferenca significativa
entre os grupos estudados (p=0,03), com valores superiores aos normais, caracteristicas em

DRC.
Exames coproparasitologicos

Os exames cropoparasitologicos revelaram a presenca dos parasitos entéricos
oportunistas Blastocystis hominis, Cryptosporidium sp, dos parasitos potencialmente

patogénicos Giardia lamblia e Entamoeba histolytica/dispar e dos parasitos ndo patogénicos
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Endolimax nana e Entamoeba coli, de forma Unica ou associada, no grupo de criancas

hemodialisadas (teste) e no grupo de criancas ndo nefropatas cronicas (controle).

Nos pacientes do grupo teste e do grupo controle, respectivamente, constatou-se a
presenca de: Blastocystis hominis em 9 (34,6%) e 13 (22%); Giardia lamblia em 3 (11,5%) e
2 (3,4%); Endolimax nana em 9 (34,6%) e 9 (15,3%); Entamoeba coli em 3 (11,5%) e 2
(3,4%). E ainda, foram detectados somente no grupo-teste: Cryptosporidium sp em 1 (3,8%) e

Entamoeba histolytica/dispar.em 3 (11,5%) pacientes (Tabela 2).

A analise estatistica ndo mostrou diferencas significativas entre 0s 2 grupos examinados
em relacdo a frequéncia dos parasitos oportunistas e dos potencialmente patogénicos nos
pacientes (p>0,05). Observou-se, entretanto, diferenca significativa na frequéncia de

Endolimax nana (p=0,049) — Tabela 2.

Quanto a andlise quantitativa, do total de 229 amostras fecais, os resultados obtidos
nessa comparacao assinalaram a presenca de oocistos de protozoarios intestinais no grupo-
teste e no grupo controle, respectivamente de: Blastocystis hominis em 24 (20,87%) e 16
(14,04%) amostras; Giardia lamblia em 3 (2,61%) e 2 (1,75%) amostras; Endolimax nana 15
(13,4%) e 9 (7,89%) amostras. E ainda, foram detectados somente no grupo-teste:
Cryptosporidium sp em 1(0,87%) amostra e Entamoeba histolytica/dispar em 3(2,61%) —
Tabela 3. Quanto a consisténcia, 220(96,06%) apresentaram consisténcia normal e 9(3,93%)

diarreicas.

Sobre as amostras fecais, ndo ocorreram diferencas significativas entre 0os 2 grupos
examinados em relacdo a frequéncia dos parasitos oportunistas, dos potencialmente
patogénicos e dos ndo patogénicos, inclusive, Endolimax nana (p>0,05). Observou-se,
entretanto, no tocante as fezes diarreicas, diferenca significativa entre os dois grupos

(p=0,019) — Tabela 3.
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No total de criancas hemodialisadas, o poliparasitismo foi observado em 8 dos 15
pacientes positivos, sendo 2 pacientes com Blastocystis hominis e Endolimax nana; 1 paciente
com Blastocystis hominis e Giardia lamblia; 1 paciente com Blastocystis hominis, E.
histolytica/dispar e Endolimax nana; 1 paciente com Entamoeba histolytica/dispar e
Entamoeba coli; 1 paciente com Blastocystis hominis, Giardia lamblia e Entamoeba coli; 1
paciente com Blastocystis hominis, Cryptosporidium sp, Giardia lamblia e Endolimax nana;
1 paciente com Entamoeba histolystica/dispar, Entamoeba coli e Endolimax nana. O
monoparasitismo foi observado em 3 pacientes com Blastocystis hominis e 4 pacientes com
Endolimax nana. Das 15 criancas hemodialisadas com resultados positivos, 5 (33%)

apresentaram infeccdes por Blastocystis hominis e Endolimax nana de forma associada.

Por outro lado, na anélise do total de criangas sem DRC, o monoparasitismo prevaleceu
sobre o poliparasitismo. Dos 23 pacientes que apresentaram parasitos, 20 tiveram um sé
parasito (Blastocystis hominis em 10 pacientes; Giardia lamblia em 1; Endolimax nana em 7
e Entamoeba coli em 2), e 3 pacientes tiveram mais de um parasito associado (Blastocystis
hominis e Endolimax nana em 2 pacientes; Blastocystis hominis e Giardia lamblia em 1). As
diferencas das percentagens no monoparasitismo e poliparasitismo entre 0s 2 grupos nao

foram significativas (p>0,05).
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DISCUSSAO

A infeccéo por protozodrios entéricos oportunistas tem sido encontrada com frequéncia

em pacientes imunossuprimidos >2.

A maioria das médias dos parametros hematoldgicos (leucdcitos, linfocitos, uréia e
creatinina) encontrou-se dentro do esperado para pacientes em tratamento hemodialitico.
Dentre as criancas nefropatas crénicas submetidas a hemodialise, 16 (64%) apresentaram

linfopenia, indicador de imunossupresséo, sugestivo de infeccdes, inclusive, oportunistas.

Os resultados sugerem que infeccdo, especificamente, por Blastocystis hominis deva
merecer consideracdo especial no caso de criancas nefropatas cronicas submetidas a
hemodialise. Embora a frequéncia de infec¢do ndo tenha demonstrado diferenca significativa
entre 0s pacientes dos grupos estudados, e mesmo entre 0 quantitativo de amostras fecais
(p=0,392 e p=0,223, respectivamente), pode-se aferir tendéncia neste sentido. Neste estudo, 9
(34,6%) das criancas hemodialisadas apresentaram positividade para Blastocystis hominis.
Provavelmente, a incidéncia deste patdgeno seja maior em decorréncia do grau de
compromentimento do sistema imunoldgico dessa populacdo e de sucessivas internacGes
hospitalares e ndo apenas pela exposicdo a tais agentes patogénicos transmitidos pela via

fecal-oral.

A presenca de Blastocystis hominis e Endolimax nana em 5 (33%) criangas
hemodialisadas, de forma associada, é concordante com os estudos de Graczyk et al.® e
KULIK et al * que relatam que tal frequéncia pode modular a resposta imune dos pacientes,

predispondo a infec¢des e poliparasitismo com outros agentes entéricos patogénicos.

A frequéncia de Cryptosporidium sp 1 (3,8%) em pacientes submetidos a hemodialise
foi mais baixa do que nos resultados de Bayomi et al.'” no Egito, Seyrafian et al.’® no Ird e

Turkcapar et al.® na Turquia, que relataram 7,0%, 11,5% e 20,27%, respectivamente,
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entretanto, concordante com os estudos de Chieff et al.}, Tappeh et al.?* e Kulik et al.” . Na
pesquisa desenvolvida por Kulik et al., em estudo realizado no Brasil, também se reforca a
taxa mais baixa de frequéncia deste agente patogénico. Tal resultado indica que o tratamento
da agua, no Brasil, utilizado pela populacdo analisada esta sujeito a controle de qualidade de

forma periddica.

Neste trabalho ndo se observaram diferencas estatisticamente significativas entre os 2
grupos quanto aos resultados dos exames coprolégicos. Provavelmente isso tenha ocorrido em
virtude de a populacdo estudada ndo apresentar fatores de risco associados as altas taxas de
prevaléncias de parasitoses, pois foram relatados a existéncia de saneamento basico, ingestao
de agua tratada e determinados habitos de higiene pessoal como lavagem das maos antes de
comer e ap6s a utilizacdo do banheiro, defecar em ambientes adequados, preparar

adequadamente os alimentos, dentre outros.

Pode-se notar, entretanto uma tendéncia de maior frequéncia de infeccdo entre as
criangas submetidas a tratamento de hemodialise quanto aos parasitos Blastocystis hominis
(34,6%), Cryptosporidium sp(3,8%), Giardia lamblia (11,5%), Entamoeba histolytica/dispar
(11,5%) em relago as criancas sem DRC. E possivel que, por estarem sujeitos a rotineiros
tratamentos dialiticos, os pacientes sofram sucessivas internacGes e entram em contato com
equipamentos hospitalares e com os profissionais da saude, fator de risco de para adquirirem

infeccdes oportunistas.

Com os consideraveis avancos terapéuticos ocorridos nas tltimas décadas no tratamento
das DRC, houve um significativo aumento na sobrevida dos pacientes. Consequentemente,
sobrevieram alteracGes importantes nos mecanismos de defesa dos pacientes acometidos por

esta doenca, favorecendo infecgdes oportunistas.
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Considerando o aumento de doencas, como nefropatias cronicas em escala mundial, sdo
necessarios estudos mais aprofundados sobre as infeccGes oportunistas que acometem tal
populacéo, a fim de se enfrentar diretamente os desafios da satde publica quanto a forma de

custeio, tratamento e qualidade de vida dos nefropatas cronicos.

Os resultados deste trabalho indicam que as criangas submetidas a hemodialise devem
estar compreendidas como grupo sujeito as infec¢fes por protozodrios entéricos oportunistas,

sendo necessarios exames coprologicos de rotina para a sua deteccdo e tratamento.

Os métodos de coloracBes permanentes especificas para pesquisa de oocistos de
protozoarios entéricos oportunistas, como Kinyoun a quente e Zielh Neelsen modificado

foram os adotados por outros estudos *>°,

As técnicas laboratoriais apresentadas demonstraram alta sensibilidade e eficécia,
evidenciando a necessidade de serem incluidas na rotina dos laboratérios qualificados na

identificacdo, a fim de se evitar resultados falso-negativos.
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FIGURAS

Tabela 1 — NUmero de amostras fecais coletadas de cada grupo de pacientes examinados para a deteccédo de cistos e oocistos
de protozoarios oportunistas.

Grupo NUmero deamostras Total
1-5 6-10 11-15 Pacientes Amostras fecais Média de
amostras/paciente
Teste 18 6 2 26 115 4,42

Controle 59 - - 59 114 1,93




Figura 1 — Fluxograma representando a metodologia laboratorial aplicada.

AMOSTRA FECAL
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C. cayetanensis
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Tabela 2 - Frequéncia de enteroparasitoses em crian¢as hemodialisadas e em criangas ndo nefropatas.

Parasitos

Criancas

Hemodialisadas

Criancas

N&ao Nefropatas

Analise Estatistica

Blastocystis

hominis

Cryptosporidiu

m sp
Giardia lamblia

Entamoeba
histolytica

[dispar

Endolimax

nana
Entamoeba coli

Total de

paciente

Positivo %

9 34,6
1 3,8

3 11,5
3 11,5
9 34,6
3 11,5
26* 100,0

Positivo %
13 22,0
0 0,0
2 3,4
0 0,0
9 15,3
2 3,4
59 100,0

0,226

0,165

0,049

0,165

IC

95%

OR Min
2,94 1,00

Max

8,62

Teste de Regressédo Logistica
* Do total de 26 criancas, 2 apresentaram poliparasitismo
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Tabela 3- Frequéncia de enteroparasitoses e fezes diarreicas em amostras fecais dos dois grupos estudados.

Parasitos Hemodialisados Nao Nefropatas Andlise Estatistica
IC
95%
Positivo % Positivo % p OR Min Max

B. hominis 24 20,87 16 14,04 0,223
Cryptosporidium. 1 0,87 0 0,00 1,000
sp
Giardia lamblia 3 2,61 2 1,75 1,000
Entamoeba 3 2,61 0 0,00 0,247
histolytica/dispar
Endolimax nana 15 13,04 9 7,89 0,281
Entamoeba coli 3 2,61 2 1,75 1,000
Fezes diarreicas 1 0,87 8 7,02 0,019 0,12 0,01 0,94
Amostras positivas 46 40 27 23,68

Total 115 100,00 114 100,00

Teste de Regressédo Logistica
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5 CONCLUSOES

A transicdo epidemioldgica, ocorrida nas ultimas décadas, alterou o perfil de
morbimortalidade da populacdo mundial pelo deslocamento do eixo principal das doencas
infecciosas para as doencas cronico-degenerativas. Em diversas situacdes, as defesas naturais
do organismo sdo afetadas pelo estado de imunocompromentimento de individuos como os de
insuficiéncia renal cronica, acarretando o surgimento de inimeras enfermidades oportunistas.

Pela Revisdo Sistematica da Literatura, os estudos selecionados demonstraram que as
coloracdes especificas continuam sendo o método de identificacdo predominante para estes
parasitos. Diante dos relatos, os pesquisadores verificaram que 0s pacientes submetidos a
hemodialise sdo potencialmente infectados por agentes entéricos oportunistas.

Os resultados deste trabalho indicam que as criancas submetidas a hemodiélise devem
estar compreendidas como grupo sujeito as infec¢des por protozoarios entéricos oportunistas,

sendo necessarios exames coprologicos de rotina para a sua deteccdo e tratamento.

Ha poucas informacfes sobre pacientes renais crénicos acometidos por agentes
parasitarios, necessitando mais consideracdo pelos profissionais da salde, com o propésito de
se reduzir os custos do tratamento e melhorar a qualidade de vida e a sobrevida dos paceintes
com esta alteragdo crénica.

As técnicas laboratoriais, por apresentarem alta sensibilidade e eficacia, além de baixo
custo, evidenciam a necessidade de serem incluidas na rotina dos laboratorios qualificados na

identificacdo, a fim de se evitar resultados falso-negativos.
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6 CONSIDERACOES FINAIS

CONSIDERACOES FINAIS

Os agentes entéricos de carater oportunista e emergente que acometem populacfes de
imunodeprimidos como o0s hemodialisados representam um desafio, exigindo o
estabelecimento de medidas de controle, no que refere aos aspectos epidemiol6gicos e ao
diagnostico clinico laboratorial. Para tanto, faz-se necessério:

e Capacitacdo de profissionais da area da satde no diagndstico clinico-laboratorial dos
parasitos entéricos oportunistas.

e Incorporacgdes, nos laboratdrios, de técnicas especificas de coloracBes para a deteccao
de tais agentes.

e Implantacdo e implementacdo na rede de tratamento de terapia renal substitutiva de
programas educativos e preventivos quanto as condigdes de higiene e alimentacdo que
coibam a exposicao de pacientes submetidos a hemodialise, especificamente criancas,
a estes patdgenos.

e Periodicamente, submeter os pacientes nefropatas crénicos a exames coprolégicos.
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ANEXO B - Informagdes para o paciente e Termo de Consentimento Livre e Esclarecido.

TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO - HC:

UNIVERSIDADE FEDERAL DE GOIAS
INSTITUTO DE PATOLOGIA TROPICAL & SAUDE PUBLICA
Rua Delenda Resende de Melo, s/n, Setor Universitario,
Goiania— GO, 74605-050
Fones:(+62) 3209-6120; Fax: (+62) 3521-1839

E-mail:zapata@iptsp.ufg.br

TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO

Solicito que o menor sob sua responsabilidade participe, como voluntéario, em uma
pesquisa. Meu nome € Solimar Almeida de Oliveira, sou pesquisadora responsavel e minha
area de atuacdo € saude. Apoés ser ler com atencdo esse documento e ser esclarecida sobre as
informacBes a seguir, no caso de aceitar fazer parte do estudo, assine ao final deste
documento, que esta em duas vias. Uma delas é sua e a outra é do pesquisador responsavel.
Em caso de recusa vocé ndo sera penalizada de forma alguma. Qualquer divida sobre este o
projeto, vocé podera vocé podera esclarecer junto aos pesquisadores pelo telefone 3209-6125.
Em caso de davida sobre os seus direitos como participante nesta pesquisa, vocé podera entrar
em contato com o Comité de Etica em Pesquisa Médica Humana e Animal do Hospital das
Clinicas da Universidade Federal de Goias, nos telefones: 3269-8338 e 32698426.

INFORMACOES IMPORTANTES SOBRE A PESQUISA:

Titulo da Pesquisa: PERFIL EPIDEMIOLOGICO E LABORATORIAL DOS PARASITOS
OPORTUNISTAS EM CRIANCAS NEFROPATAS CRONICAS SUBMETIDAS A
HEMODIALISE NO HOSPITAL UNIVERSITARIO UFG — GO, BRASIL.

Pesquisador Responsavel: Solimar Almeida de Oliveira (Biomédica).
Telefone para contato: (62) 32096125.

O objetivo deste estudo é conhecer mais sobre as parasitoses oportunistas em criancas
nefropatas submetidas & hemodialise no diagndstico, tratamento e controle das mesmas, no Hospital
Universitario UFG. Para alcangarmos este objetivo é necessario determinar as caracteristicas destes
parasitos em nosso estado. Assim convidamos vocé para participar do estudo se submetendo aos
seguintes procedimentos:

1. Responder a questionario-padrao a ser aplicado pelo pesquisador;
2. Fornecer 3 amostras de fezes a serem coletadas em dias alternados.
Caso a amostra seja positiva, vocé receberd o acompanhado clinico e tratamento junto ao
ambulatério NUPEREME no Hospital das Clinicas da UFG, sem nenhum custo. O ambulatorio
NUPEREME funciona todas as 32 feiras, a partir das 15:00h, na ala C — Ambulatério 3 do Hospital das
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Clinicas (HC) da Universidade Federal de Goias (UFG) em Goiania-GO. Qualquer resultado de
pacientes individuais, obtido nesta pesquisa, sera mantido de forma estritamente sigilosa, sendo
utilizado somente neste estudo, e ndo devera ser divulgado publicamente, sem autorizacédo do préprio
paciente. Nesses termos, o representante legal do paciente, ap6s informacao bésica sobre o projeto em
mengdo e os procedimentos a serem empregados ficaria em pleno direito de dar ou ndo o seu
consentimento sem penalidades ou perda de beneficios aos quais teria direito. N&o havera nenhum tipo
de pagamento ou gratificacdo financeira pela sua participacdo, entretanto é seu direito pleitear
indenizacdo em caso de danos decorrentes de sua participa¢do na pesquisa. Em caso de consentimento,
e apods leitura e esclarecimento das ddvidas por ventura existentes nesse respeito, 0 paciente ou seu
representante legal, voluntéria e espontaneamente poder&o assinar na presenca de uma testemunha o
“Termo de Consentimento”.

Solimar Almeida de Oliveira

Biomédica

CONSENTIMENTO DA PARTICIPACAO DA PESSOA COMO SUJEITO DA

PESQUISA
Eu,
RG ,CPF )
representante legal do paciente
ne de
prontuéario n.° de matricula ,

abaixo assinado, concordo em participar do projeto PERFIL EPIDEMIOLOGICO E
LABORATORIAL DE PARASITOS OPORTUNISTAS EM CRIANCAS NEFROPATAS
SUBMETIDAS A HEMODIALISE NO HOSPITAL UNIVERSITARIO UFG-GO, BRASIL,
como sujeito. Fui devidamente informado(a) e esclarecido(a) pela pesquisadora Solimar
Almeida de Oliveira sobre a pesquisa, os procedimentos nela envolvidos, assim como 0s
possiveis riscos e beneficios decorrentes de minha participacdo. Foi-me garantido que
posso retirar meu consentimento a qualquer momento, sem que isto leve a qualquer
penalidade ou interrupgao de meu acompanhamento/ assisténcia/ tratamento.

Local e data

Nome e Assinatura do sujeito ou responsavel:
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Assinatura Dactiloscopica:

Presenciamos a solicitacdo de consentimento, esclarecimentos sobre a pesquisa e aceite do sujeito
em participar.

Testemunhas (néo ligadas a equipe de pesquisadores):

Nome: Assinatura:

Nome: Assinatura:

Observagdes complementares: Os responsaveis por este projeto se comprometem a nédo
divulgacéo e ou identificacdo de dados pessoais dos individuos participantes.
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ANEXO C - Ficha de Investigacdo

UNIVERSIDADE FEDERAL DE GOIAS
INSTITUTO DE PATOLOGIA TROPICAL E SAUDE PUBLICA

Ficha de Investigacao

ESTUDO CLINICO-EPIDEMIOLOGICO ELABORATORIAL DAS INFECC{)ES POR AGENTES ENTERICOS OPORTUNISTAS
EM CRIANCAS HEMODIALISADAS NO HOSPITAL DAS CLINICAS EM GOIANIA-GOIAS, BRASIL

NO. DE REGISTRO:

Data da entrevista: / /

Identificacdo do paciente

Nome:

Data Nascimento:  / /  Sexo:( )M ( )F Unidade de Satde: ( )HDT ( )HC

Prontudario:

Endereco:

Bairro: Tel.: Cel:

Cidade/Estado:

Nome da
mae:

Nome do
pai:
Responsavel:

CPF ou ID do responsavel:

Diagnostico
preliminar:

Dados Clinicos

HIV/AIDS: ( )Sim ( )Néo Se HIV/AIDS, qual data do diagnéstico: /
CD4: DATA: / / CARGA VIRAL:

DATA: / /

LEUC}OCITOS DATA: / /

LINFOCITOS: DATA: / /

Diarréia: ( )Sim ( )Né&o Inicio:__ /|

Caracteristicas da diarréia:

Frequéncia ___ x/dia Consisténcia: ( ) liquida Sangue: ( ) Sim () Néo
() semi-liquida Muco: ( ) Sim ( ) Néo
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() pastosa

Uso Medicacdo especifica para a diarreia: ( )Sim ( )Néo
Qual(is):

Medicacédo (tempo de tratamento, dose, via...)

1.Antiretrovirais:

2.0utras:

Obs.:

Resultados de exames de fezes:

1%amostra:

2%amostra:

3%amostra:




Condic0es sanitarias e de higiene

1.Tipo de moradia:

1.a) ( )Urbana ( )Semi-urbana
( )casa ( )apartamento ( )ché&cara/sitio
1.b) ( JRural ( )Semi-rural

( )chacara/sitio ( )Fazenda

2. Tipo de piso da casa* e tipo do solo:
( )ceramica* ( )madeira* ( )pedra*
( )cimento ( )grama  ( )terra
3. Presenca de animais no domicilio:

( )Néo

( )Contato com animal de vizinho

( )Sim

Qual(is)/No:

Algum apresentou diarréia? ( )Sim ( )N&o

Qual(is)?

Ha quanto

tempo?

4. Abastecimento de agua:
4.a)Origem da agua:

(' )cisterna/poco ( YSANEAGO
(' Ymineral ( )coérrego/lago/rio

4.b)Tratamento realizado antes do

consumo:
(' )nenhum ( )filtro ¢/ vela

( )filtro ozbnio ( )filtro carvéo ativ.
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( )cloro (pastilha) ( )fervura
4.c)Sistema de esgoto:

( )Saneago ( )Fossa  ( )Privada
( )Lancado a céu aberto

( )Lancado em rio, cOrrego, etc.

(
)Outro:

4.d)Lixo:
( JRecolhido pela Prefeitura ( )Enterrado

( )Queimado ( )Lancado em terreno
baldio

(
)Outro:

5. Habitos alimentares:

5.a)Tratamento dado as frutas e verduras

antes do consumo:
( )N&o lava
( )Lava: ( )C/agua
( )C/ 4gua e sabao
( )C/ agua sanitéaria
( )C/ vinagre
( )Cozimento/fervura

Outros:

5.b)Tipo de leite consumido:
( JNenhum ( )Pasteurizado
( )In natura

5.c)Tratamento dado ao leite antes do

consumo:

( )Nenhum ( )Fervura



( )Refigeracdo/Congelamento
5.d)Tipo de carne consumida:

( )Nenhum ( )Bovina ( )Suina
( )Aves

( )Outra:

5.e)Tratamento da carne:
( )Cozida ( )Frita ( )Grelhada
( )Assada ( )Congelada ( )Resfriada

( )Outro:

6. Origem dos alimentos consumidos (ndo

industrializados):

6.a)Frutas e verduras:

( )Feira ( )Supermercado

( )Verdurdo ( )Producéo propria (horta)

( )Outra:

6.b)Leite:
( )Supermercado/Padaria(..)”’Leiteiro”

( )Fonte prépria

6.c)Carne
( )Feira ( )Supermercado
( JAcougue ( )Criacdo propria

( )Outra:

7. Lavagem das méos

7.a)Antes de alimentar-se:

( )Sempre ( )As vezes ( )Nunca
7.b)Antes do preparo dos alimentos:
( )Sempre ( )As vezes ( )Nunca

7.c)Ap06s uso do banheiro:
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( )Sempre ( )As vezes ( )Nunca
7.d)Ap06s contato com animal(is):
( )Sempre ( )As vezes ( )Nunca

7.e)Ap0s troca de fraldas e/ou contato com
doentes:

( )Sempre ( )As vezes ( )Nunca
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Antecedentes Patoldgicos Pessoais

Existéncia de contato ou presenga de pessoas apresentando 0s mesmos sintomas:
( )Néo (' )Sim (familiar )

(' )Sim (fora da familia )

a)Ha quanto tempo:

( )N&olembra ( )Menosde0lmés ( )Menos de 06 meses ( )Mais de 06 meses

Outras consideracoes:

Obs.: O Termo de Consentimento encontra-se anexado e deve ser assinado pelo(s) participante(s)
deste estudo ou seu responsavel.

Responsavel pela entrevista:

Data de término da entrevista: / /



106

Anexo D — Roteiro para extracéo de artigos selecionados na Revisdo Sistemética da Literatura

Roteiro para extragédo de dados do artigo

Base de Dados: Seqiéncia: Cadigo:

Identificacéo (Referéncia Bibliografica — NormaABNT):

Caracterizagdo do estudo:
Objetivo:

Tipo de Estudo:

Populac¢ao:

Procedimentos Metodoldgicos:

Resultados Encontrados:

Consideracdes do pesquisador quanto a limita¢Ges ou inconsisténcias:

Pesquisador:
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Anexo E — Levantamento de dados epidemioldgicos com analise estatistica

Tabela 1 - Condig0es sanitarias de higiene nas criangas hemodialisadas e criangas ndo nefropatas (HC/UFG).

Grupo Controle % Teste % p
Tipo de piso da casa e tipo do Solo
Ceramica
Néo 20 33,9 7 28,0
Sim 39 66,1 18 72,0
Total 59 100,0 25 100,0 0,597
Madeira
Néo 58 98,3 25 100,0
Sim 1 1,7 0 0,0
Total 59 100,0 25 100,0
Cimento
Néo 38 64,4 16 64,0
Sim 21 35,6 9 36,0
Total 59 100,0 25 100,0 0,972
Terra
Néo 57 96,6 25 100,0
Sim 2 3,4 0 0,0
Total 59 100,0 25 100,0
Presenca de animais no domicilio
Nao 33 55,9 12 48,0
Sim 26 44,1 13 52,0
Total 59 100,0 25 100,0 0,506
Algum apresentou diarréia
Nao 58 98,3 25 100,0
Sim 1 1,7 0 0,0
Total 59 100,0 25 100,0

Abastecimento de agua
Origem da agua
Cisterna/poco

Né&o 45 76,3 22 88,0

Sim 14 23,7 3 12,0

Total 59 100,0 25 100,0 0,230
Saneago

Né&o 16 27,1 3 12,0

Sim 43 72,9 22 88,0

Total 59 100,0 25 100,0 0,141
Mineral

Né&o 44 74,6 19 76,0

Sim 15 25,4 6 24,0

Total 59 100,0 25 100,0 0,890

Corrego/lago/rio
Né&o 56 94,9 25 100,0

Sim 3 51 0 0,0
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Total
Abastecimento de agua

Tratamento realizado antes do
consumo
Nenhum

Filtro com vela
Filtro ozbnio
Fervura
Total
Sistema de esgosto
Saneago
Fossa
Privada
Lancado a céu aberto

Lancado em rio, corrego,
etc.
Total

Lixo
Recolhido pela prefeitura
Queimado
Langado em terreno baldio
Total

59

100,0

42,4
50,8
1,7
51
100,0

32,2
62,7
3,4
0,0
1,7

100,0

93,2
51
1,7

100,0

25

100,0

40,0
56,0
4,0
0,0
100,0

56,0
40,0
0,0
4,0
0,0

100,0

100,0
0,0
0,0

100,0

0,506

0,144

Teste de Regressdo Logistica
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Tabela 2 — CondicGes de habitos alimentares das crian¢as hemodialisadas e criangas ndo nefropatas (HC/UFG).

IC
95%

Grupo Controle % Teste % p OR Min  Max
Habitos alimentares
Tratamento dado as frutas e verduras antes do consumo

Né&o 10 16,9 1 4,0

Sim 49 83,1 24 96,0

Total 59 100,0 25 100,0 0,141
Com agua

Né&o 34 57,6 21 84,0

Sim 25 42,4 4 16,0

Total 59 100,0 25 100,0 0,026 0,26 0,08 0,85
Agua e sabdo

Né&o 35 59,3 6 24,0

Sim 24 40,7 19 76,0

Total 59 100,0 25 100,0 0,004 462 161 13,26
Agua sanitaria

Né&o 56 94,9 23 92,0

Sim 3 51 2 8,0

Total 59 100,0 25 100,0 0,609
Com vinagre

Né&o 56 94,9 22 88,0

Sim 3 51 3 12,0

Total 59 100,0 25 100,0 0,274
Cozimento/fervura

Né&o 41 69,5 4 16,0

Sim 18 30,5 21 84,0

Total 59 100,0 25 100,0 0,000 1196 3,59 39,88
Outros

Né&o 57 96,6 25 100,0

Sim 2 34 0 0,0

Total 59 100,0 25 100,0

Teste de Regressao Logistica
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Tabela 3 — Condicdo de consumo de alimentos de origem animal por crian¢as hemodialisadas e ndo nefropatas

IC 95%

Grupo Controle % Teste % p OR Min Max
5- Habitos alimentares
Tipo de carne consumida
Bovina

Nao 20 33,9 6 24,0

Sim 39 66,1 19 76,0

Total 59 100,0 25 100,0 0,372
Suina

Nao 38 64,4 16 64,0

Sim 21 35,6 9 36,0

Total 59 100,0 25 100,0 0,972
Aves

Néao 24 40,7 1 4,0

Sim 35 59,3 24 96,0

Total 59 100,0 25 100,0 0,008 16,46 2,08 129,99
Outra

Néao 47 79,7 22 88,0

Sim 12 20,3 3 12,0

Total 59 100,0 25 100,0 0,367
Tratamento da carne
Cozida

Né&o 16 27,1 3 12,0

Sim 43 72,9 22 88,0

Total 59 100,0 25 100,0 0,141
Frita

Né&o 39 66,1 11 44,0

Sim 20 33,9 14 56,0

Total 59 100,0 25 100,0 0,062
Grelhada

Né&o 53 89,8 23 92,0

Sim 6 10,2 2 8,0

Total 59 100,0 25 100,0 0,757
Assada

Né&o 48 81,4 21 84,0

Sim 11 18,6 4 16,0

Total 59 100,0 25 100,0 0,773
Outro

Né&o 54 91,5 25 100,0

Sim 5 8,5 0 0,0

Total 59 100,0 25 100,0

Teste de Regressdo Logistica
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Tabela 4 — Condicdo dos alimentos ndo industrializados consumidos por criancas hemodialisadas e néo
nefropatas.

IC 95%
Grupo Controle % Teste % P OR Min Max
Origem dos alimentos ndo industrializados consumidos
Frutas e verduras
Feira
Nao 39 66,1 10 40,0
Sim 20 33,9 15 60,0
Total 59 100,0 25 100,0 0,029 2,92 1,11 7,68
Supermercado
Néao 19 32,2 3 12,0
Sim 40 67,8 22 88,0
Total 59 100,0 25 100,0 0,065
Verduréo
Néao 54 91,5 22 88,0
Sim 5 8,5 3 12,0
Total 59 100,0 25 100,0 0,616
Horta
Néao 53 89,8 23 92,0
Sim 6 10,2 2 8,0
Total 59 100,0 25 100,0 0,757
Outra
Néao 56 94,9 25 100,0
Sim 3 5,1 0 0,0
Total 59 100,0 25 100,0
Leite
Supermercado/padaria 35 68,6 19 82,6
Fonte prépria 9 17,6 2 8,7
Leiteiro 7 13,7 2 8,7
Total 51 100,0 23 100,0 0,283
Carne
Feira
Nao 57 96,6 22 88,0
Sim 2 3,4 3 12,0
Total 59 100,0 25 100,0 0,152
Supermercado
Nao 19 32,2 5 20,0
Sim 40 67,8 20 80,0
Total 59 100,0 25 100,0 0,262
Acougue
Nao 47 79,7 17 68,0
Sim 12 20,3 8 32,0

Total 59 100,0 25 100,0 0,255
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Criagéo propria

Nao 55 93,2 24 96,0
Sim 4 6,8 1 4,0
Total 59 100,0 25 100,0
Outra
Nao 52 88,1 25 100,0
Sim 7 11,9 0 0,0
Total 59 100,0 25 100,0

0,626

Teste de Regressdo Logistica



Tabela 5 — Condic6es de lavagem das maos das criangas hemodialisadas e ndo nefropatas.
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Grupo Controle % Teste % p
7- Lavagem das maos
Antes de alimentar-se
Nunca 1 1,8 0 0,0
As vezes 35 62,5 11 44,0
Sempre 20 35,7 14 56,0
Total 56 100,0 25 100,0 0,079
Antes do preparo dos alimentos
Nunca 2 3,6 0 0,0
As vezes 34 60,7 13 52,0
Sempre 20 35,7 12 48,0
Total 56 100,0 25 100,0 0,218
Ap6s o uso do banheiro
Nunca 1 1,8 0 0,0
As vezes 31 55,4 9 36,0
Sempre 24 42,9 16 64,0
Total 56 100,0 25 100,0 0,072
Apds contato com animais
Nunca 12 23,1 5 20,0
As vezes 27 51,9 11 44,0
Sempre 13 25,0 9 36,0
Total 52 100,0 25 100,0 0,416
Apos troca de fraldas e/ou contato com doentes
Nunca 8 18,2 6 33,3
As vezes 26 59,1 4 22,2
Sempre 10 22,7 8 444
Total 44 100,0 18 100,0 0,743

Teste de Logistica Regressao
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Anexo F - Distribuicdo dos artigos encontrados de acordo com suas respectivas bases de dados, utilizando os

descritores aos pares preestabelecidos no dia 23 de maio de 2011, das 14 as 18 horas.

Bases de Dados

Descritores*
DR+B
DR+CR
DR+CY
DR+l
NT+B
NT+CR
NT+CY
NT+I
H+B
H+CR
H+CY
H+l
HS+B
HS+CR
HS+CY
HS+I
KD+B
KD+CR
KD+CY
KD+l
TOTAL

LILACS
02
03

01

02
04

02
04

01
01
02

22

MEDLINE

04
06

01
08

03
05

03
06

02
14
02
07
61

SciELO

04

02

01
03

10

PUBMED

04
08
01
02
04
30
02
09
60

TOTAL

06
09

02
08

04
05
11

10
21
01
02
07
45
06
16
153

*Dialise renal “and” Blastocystis (DR+B); dialise renal “and” Cryptosporidium (DR+Cr);dialise renal “and” Cyclospora (DR+Cy);

dialise renal “and” Isospora (DR+l); nefropatia terminal “and” Blastocystis (NT+B); nefropatia terminal “and” Cryptosporidium

(NT+Cr); nefropatia terminal “and” Cyclospora (NT+Cy); nefropatia terminal “and” Isospora (NT+l); hemodiélise “and” Blastocystis

(h+B); hemodialise “and” Cryptosporidium (h+Cr); hemodialise “and” Cyclospora (h+Cy); hemodialise “and” lIsospora (h+l);

hemodialysis “and” Blastocystis (hs+B); hemodialysis “and” Cryptosporidium (hs+Cr); hemodialysis “and” Cyclospora (hs+Cy);

hemodialysis “and” Isospora (hs+l1); kidney diseases “and” Blastocystis (kd+B), kidney diseases “and” Cryptosporidium (kd+Cr); kidney

diseases “and” Cyclospora (kd+Cy), kidney diseases “and” Isospora (kd+l).
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Anexo G - Analise dos resultados dos exames laboratoriais encontrados nos pacientes hemodialisados e nio

nefropatas (HC/UFG).

IC
95%
Leucdcitos n Média DP Min Max p OR Min Max
Totais
Controle 27 992963  6962,42  1800,00  29000,00
Teste 25 7276,00 2786,47  1100,00  12100,00
Total 52 8653,85 5491,72  1100,00  29000,00 0,097
Linfécitos
Controle 27 3316,59  2638,39 304,00 8468,00
Teste 25 122856 756,70 478,00 3872,00
Total 52 2312,73 2219,90 304,00 8468,00 0,010 10,9992 0,9987 0,9998
Uréia
Controle 27 24,85 32,27 0,40 126,00
Teste 25 128,08 55,97 9,70 256,00
Total 52 74,48 68,68 0,40 256,00 0,000 7,58 264 21,72
Creatinina
Controle 27 0,50 0,23 0,20 1,50
Teste 25 6,38 2,20 2,40 10,60
Total 52 3,32 3,33 0,20 10,60 0,003

Teste de Regressdo Logistica



Anexo H - Frequéncia de enteroparasitoses por monoparasitismo e poliparasitimos nos 2 grupos

Fator Teste % Controle % p
Pacientes
Positivo 15 57,7 23 39,0
Total 26 100,0 59 100,0 0,113
Pacientes com 1 parasito
B. hominis
Positivo 3 11,5 10 16,9
Total 26 100,0 59 100,0 0,526
E. nana
Positivo 4 154 7 11,9
Total 26 100,0 59 100,0 0,657
G. lamblia
Positivo 0 0,0 1 1,7
Total 26 100,0 59 100,0
E. coli
Positivo 0 0,0 2 3,8
Total 26 100,0 59 100,0
Pacientes com mais de um parasito
B. hominis e E. nana (2 parasitos)
Positivo 2 7,7 2 3,4
Total 26 100,0 59 100,0 0,401
B. hominis e G.lamblia (2 parasitos)
Positivo 1 3,8 1 1,7
Total 26 100,0 59 100,0 0,557
B. hominis, E.histolytica/dispar e E. nana (3 parasitos)
Positivo 1 3,8 0 0,0
Total 26 100,0 59 100,0
E. histolytica/dispar e Entamoeba coli (2 parasitos)
Positivo 1 3,8 0 0,0
Total 26 100,0 59 100,0
B. hominis e Giardia lamblia
e E. coli (3 parasitos)
Positivo 1 3,8 0 0,0
Total 26 100,0 59 100,0
B. hominis, Cryptosporidium sp, G. lamblia e E. nana (4 parasitos.)
Positivo 1 3,8 0 0,0
Total 26 100,0 59 100,0
E. histolytica/dispar, E. nana e E. coli (3 parasitos)
Positivo 1 3,8 0 0,0
Total 26 100,0 59 100,0
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Anexo I-Imagens de Blastocystis hominis identificados na pesquisa



Anexo J - Normas para Publicacdo na Revista de Cadernos de Saude Publica

INSTRUCOES AOS AUTORES

e Escopo e politica
e Forma e preparacdo de manuscritos

Escopo e politica

Cadernos de Saude Publica/Reports in Public Health (CSP)
publica artigos originais com elevado mérito cientifico que
contribuam ao estudo da saude publica em geral e disciplinas
afins.

Forma e preparacdo de manuscritos

Recomendamos aos autores a leitura atenta das instrugcdes abaixo
antes de submeterem seus artigos a Cadernos de Saude Publica.

1. CSP aceita trabalhos para as seguintes secdes:

1.1 Revisdo - revisdo critica da literatura sobre temas pertinentes
a saude publica (maximo de 8.000 palavras e 5 ilustracdes);

1.2 Artigos - resultado de pesquisa de natureza empirica,
experimental ou conceitual (méaximo de 6.000 palavras e 5
ilustracGes);

1.3 Notas - nota prévia, relatando resultados parciais ou
preliminares de pesquisa (maximo de 1.700 palavras e 3
ilustracdes);

1.4 Resenhas - resenha critica de livro relacionado ao campo
temaético de CSP, publicado nos ultimos dois anos (maximo de
1.200 palavras);

1.5 Cartas - critica a artigo publicado em fasciculo anterior de
CSP (méximo de 1.200 palavras e 1 ilustracdo);

1.6 Debate - artigo tedrico que se faz acompanhar de cartas
criticas assinadas por autores de diferentes instituicoes,
convidados pelo Editor, seguidas de resposta do autor do artigo
principal (méximo de 6.000 palavras e 5 ilustragdes);

1.7 Férum - se¢do destinada a publicacdo de 2 a 3 artigos
coordenados entre si, de diferentes autores, e versando sobre
tema de interesse atual (maximo de 12.000 palavras no total). Os
interessados em submeter trabalhos para essa se¢éo devem
consultar o Conselho Editorial.

2. Normas para envio de artigos

2.1 CSP publica somente artigos inéditos e originais, € que nao
estejam em avaliagdo em nenhum outro periddico
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simultaneamente. Os autores devem declarar essas condi¢fes no
processo de submissdo. Caso seja identificada a publicacdo ou
submisséo simultanea em outro periddico o artigo sera
desconsiderado. A submissdo simultanea de um artigo cientifico
a mais de um periddico constitui grave falta de ética do autor.

2.2 Serdo aceitas contribui¢cOes em portugués, espanhol ou inglés.
2.3 Notas de rodapé e anexos ndo serdo aceitos.

2.4 A contagem de palavras inclui o corpo do texto e as
referéncias bibliograficas, conforme item 12.13.

3. Publicacéo de ensaios clinicos

3.1 Artigos que apresentem resultados parciais ou integrais de
ensaios clinicos devem obrigatoriamente ser acompanhados do
numero e entidade de registro do ensaio clinico.

3.2 Essa exigéncia estd de acordo com a recomendagdo da
BIREME/OPAS/OMS sobre o Registro de Ensaios Clinicos a
serem publicados a partir de orientacdes da Organizacdo Mundial
da Saude - OMS, do International Committee of Medical Journal
Editors (www.icmje.org) e do Workshop ICTPR.

3.3 As entidades que registram ensaios clinicos segundo 0s
critérios do ICMJE s&o:

a) Australian New Zealand Clinical Trials Registry (ANZCTR)

b) ClinicalTrials.gov

c) International Standard Randomised Controlled Trial Number
(ISRCTN)

d) Nederlands Trial Register (NTR)

e) UMIN Clinical Trials Registry (UMIN-CTR)

f) WHO International Clinical Trials Registry Platform (ICTRP)

4. Fontes de financiamento

4.1 Os autores devem declarar todas as fontes de financiamento
ou suporte, institucional ou privado, para a realizagdo do estudo.
4.2 Fornecedores de materiais ou equipamentos, gratuitos ou
com descontos, também devem ser descritos como fontes de
financiamento, incluindo a origem (cidade, estado e pais).

4.3 No caso de estudos realizados sem recursos financeiros
institucionais e/ou privados, os autores devem declarar que a
pesquisa ndo recebeu financiamento para a sua realizacéo.

5. Conflito de interesses

5.1 Os autores devem informar qualquer potencial conflito de
interesse, incluindo interesses politicos e/ou financeiros
associados a patentes ou propriedade, provisdo de materiais e/ou
insumos e equipamentos utilizados no estudo pelos fabricantes.
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6. Colaboradores

6.1 Devem ser especificadas quais foram as contribuicGes
individuais de cada autor na elaboracédo do artigo.

6.2 Lembramos que os critérios de autoria devem basear-se nas
deliberacdes do International Committee of Medical Journal
Editors, que determina o seguinte: o reconhecimento da autoria
deve estar baseado em contribuic¢do substancial relacionada aos
seguintes aspectos: 1. Concepcdo e projeto ou analise e
interpretacdo dos dados; 2. Redag&o do artigo ou reviséo critica
relevante do conteudo intelectual; 3. Aprovacéo final da versédo a
ser publicada. Essas trés condi¢des devem ser integralmente
atendidas.

7. Agradecimentos

7.1 Possiveis mencdes em agradecimentos incluem institui¢oes
que de alguma forma possibilitaram a realizacdo da pesquisa e/ou
pessoas que colaboraram com o estudo mas que nao preencheram
0s critérios para serem co-autores.

8. Referéncias

8.1 As referéncias devem ser numeradas de forma consecutiva de
acordo com a ordem em que forem sendo citadas no texto.
Devem ser identificadas por nUmeros arabicos sobrescritos (Ex.:
Silva'). As referéncias citadas somente em tabelas e figuras
devem ser numeradas a partir do niamero da Gltima referéncia
citada no texto. As referéncias citadas deverdo ser listadas ao
final do artigo, em ordem numérica, seguindo as normas gerais
dos Requisitos Uniformes para Manuscritos Apresentados a
Periodicos Biomédicos
(http://www.nlm.nih.gov/citingmedicine/).

8.2 Todas as referéncias devem ser apresentadas de modo correto
e completo. A veracidade das informacdes contidas na lista de
referéncias é de responsabilidade do(s) autor(es).

8.3 No caso de usar algum software de gerenciamento de
referéncias bibliograficas (Ex. EndNote ®), o(s) autor(es)
devera(ao) converter as referéncias para texto.

9. Nomenclatura

9.1 Devem ser observadas as regras de nomenclatura zooldgica e
botéanica, assim como abreviaturas e convencdes adotadas em
disciplinas especializadas.

10. Etica em pesquisas envolvendo seres humanos

10.1 A publicacéo de artigos que trazem resultados de pesquisas
envolvendo seres humanos esta condicionada ao cumprimento
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dos principios éticos contidos na Declaracdo de Helsinki (1964,
reformulada em 1975, 1983, 1989, 1996 e 2000), da World
Medical Association.

10.2 Além disso, deve ser observado o atendimento a legislacoes
especificas (quando houver) do pais no qual a pesquisa foi
realizada.

10.3 Artigos que apresentem resultados de pesquisas envolvendo
seres humanos deverdo conter uma clara afirmacao deste
cumprimento (tal afirmacéo devera constituir o Gltimo paragrafo
da secdo Metodologia do artigo).

10.4 Apos a aceitacdo do trabalho para publicacédo, todos os
autores deverdo assinar um formulério, a ser fornecido pela
Secretaria Editorial de CSP, indicando o cumprimento integral de
principios éticos e legislagdes especificas.

10.5 O Conselho Editorial de CSP se reserva o direito de solicitar
informac0es adicionais sobre os procedimentos éticos executados
na pesquisa.

11. Processo de submissao online

11.1 Os artigos devem ser submetidos eletronicamente por meio
do sitio do Sistema de Avaliacdo e Gerenciamento de Artigos
(SAGAS), disponivel em http://www.ensp.fiocruz.br/csp/.
Outras formas de submissdo ndo serdo aceitas. As instrucdes
completas para a submissdo sdo apresentadas a seguir. No caso
de davidas, entre em contado com o suporte sistema SAGAS
pelo e-mail: csp-artigos@ensp.fiocruz.br.

11.2 Inicialmente o autor deve entrar no sistema SAGAS. Em
seguida, inserir 0 nome do usuario e senha para ir a area restrita
de gerenciamento de artigos. Novos usuarios do sistema SAGAS
devem realizar o cadastro em "Cadastre-se" na pagina inicial. Em
caso de esquecimento de sua senha, solicite o envio automatico
da mesma em "Esqueceu sua senha? Clique aqui".

11.3 Para novos usuarios do sistema SAGAS. Apos clicar em
"Cadastre-se" vocé seré direcionado para o cadastro no sistema
SAGAS. Digite seu nome, endereco, e-mail, telefone, instituigéo.

12. Envio do artigo

12.1 A submissdo online é feita na &rea restrita do Sistema de
Avaliacdo e Gerenciamento de Artigos (SAGAS). O autor deve
acessar a "Central de Autor" e selecionar o link "Submeta um
novo artigo".

12.2 A primeira etapa do processo de submissao consiste na
verificacdo as normas de publicacdo de CSP.

O artigo somente sera avaliado pela Secretaria Editorial de CSP
se cumprir todas as normas de publicacao.

12.3 Na segunda etapa séo inseridos os dados referentes ao
artigo: titulo, titulo corrido, area de concentracéo, palavras-
chave, informacdes sobre financiamento e conflito de interesses,
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resumo, abstract e agradecimentos, quando necessario. Se
desejar, 0 autor pode sugerir potenciais consultores (nome, e-
mail e instituicdo) que ele julgue capaz de avaliar o artigo.

12.4 O titulo completo (no idioma original e em inglés) deve ser
conciso e informativo, com no maximo 150 caracteres com
espacos.

12.5 O titulo corrido podera ter maximo de 70 caracteres com
espacos.

12.6 As palavras-chave (minimo de 3 e maximo de 5 no idioma
original do artigo) devem constar na base da Biblioteca Virtual
em Saude (BVS), disponivel: http://decs.bvs.br/.

12.7 Resumo. Com excec¢do das contribuicbes enviadas as se¢des
Resenha ou Cartas, todos os artigos submetidos em portugués ou
espanhol deverdo ter resumo na lingua principal e em inglés. Os
artigos submetidos em inglés deverdo vir acompanhados de
resumo em portugués ou em espanhol, além do abstract em
inglés. O resumo pode ter no maximo 1100 caracteres com
espaco.

12.8 Agradecimentos. Possiveis agradecimentos as institui¢coes
e/ou pessoas poderao ter no maximo 500 caracteres com espaco.
12.9 Na terceira etapa sdo incluidos o(s) nome(s) do(s) autor(es)
do artigo, respectiva(s) instituicdo(des) por extenso, com
endereco completo, telefone e e-mail, bem como a colaboracgéo
de cada um. O autor que cadastrar o artigo automaticamente sera
incluido como autor de artigo. A ordem dos nomes dos autores
deve ser a mesma da publicacéo.

12.10 Na quarta etapa é feita a transferéncia do arquivo com o
corpo do texto e as referéncias.

12.11 O arquivo com o texto do artigo deve estar nos formatos
DOC (Microsoft Word), RTF (Rich Text Format) ou ODT (Open
Document Text) e ndo deve ultrapassar 1 MB.

12.12 O texto deve ser apresentado em espaco 1,5cm, fonte
Times New Roman, tamanho 12.

12.13 O arquivo com o texto deve conter somente o corpo do
artigo e as referéncias bibliograficas. Os seguintes itens deverao
ser inseridos em campos a parte durante o processo de
submisséo: resumo e abstract; nome(s) do(s) autor(es), afiliagéo
ou qualquer outra informacdo que identifique o(s) autor(es);
agradecimentos e colaboracdes; ilustragcdes (fotografias,
fluxogramas, mapas, graficos e tabelas).

12.14 Na quinta etapa sédo transferidos os arquivos das
ilustracGes do artigo (fotografias, fluxogramas, mapas, graficos e
tabelas), quando necessario. Cada ilustracdo deve ser enviada em
arquivo separado clicando em "Transferir".

12.15llustragdes. O numero de ilustracdes deve ser mantido ao
minimo, conforme especificado no item 1 (fotografias,
fluxogramas, mapas, graficos e tabelas).

12.16 Os autores deverdo arcar com 0s custos referentes ao
material ilustrativo que ultrapasse o limite e também com os
custos adicionais para publicacdo de figuras em cores.
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12.17 Os autores devem obter autorizacao, por escrito, dos
detentores dos direitos de reproducao de ilustracdes que ja
tenham sido publicadas anteriormente.

12.18Tabelas. As tabelas podem ter 17cm de largura,
considerando fonte de tamanho 9. Devem ser submetidas em
arquivo de texto: DOC (Microsoft Word), RTF (Rich Text
Format) ou ODT (Open Document Text). As tabelas devem ser
numeradas (nimeros ardbicos) de acordo com a ordem em que
aparecem no texto.

12.19Figuras. Os seqguintes tipos de figuras serdo aceitos por
CSP: Mapas, Gréaficos, Imagens de satélite, Fotografias e
Organogramas, e Fluxogramas.

12.200s mapas devem ser submetidos em formato vetorial e sdo
aceitos nos seguintes tipos de arquivo: WMF (Windows
MetaFile), EPS (Encapsuled PostScript) ou SVG (Scalable
Vectorial Graphics). Nota: os mapas gerados originalmente em
formato de imagem e depois exportados para o formato vetorial
ndo seréo aceitos.

12.210s gréficos devem ser submetidos em formato vetorial e
serdo aceitos nos seguintes tipos de arquivo: XLS (Microsoft
Excel), ODS (Open Document Spreadsheet), WMF (Windows
MetaFile), EPS (Encapsuled PostScript) ou SVG (Scalable
Vectorial Graphics).

12.22 As imagens de satélite e fotografias devem ser submetidas
nos seguintes tipos de arquivo: TIFF (Tagged Image File Format)
ou BMP (Bitmap). A resolu¢do minima deve ser de 300dpi
(pontos por polegada), com tamanho minimo de 17,5cm de
largura.

12.23 Os organogramas e fluxogramas devem ser submetidos em
arquivo de texto ou em formato vetorial e s&o aceitos nos
seguintes tipos de arquivo: DOC (Microsoft Word), RTF (Rich
Text Format), ODT (Open Document Text), WMF (Windows
MetaFile), EPS (Encapsuled PostScript) ou SVG (Scalable
Vectorial Graphics).

12.24 As figuras devem ser numeradas (nimeros arabicos) de
acordo com a ordem em que aparecem no texto.

12.25 Titulos e legendas de figuras devem ser apresentados em
arquivo de texto separado dos arquivos das figuras.
12.26Formato vetorial. O desenho vetorial € originado a partir de
descricGes geométricas de formas e normalmente & composto por
curvas, elipses, poligonos, texto, entre outros elementos, isto €,
utilizam vetores matematicos para sua descricao.
12.27Finalizacéo da submissdo. Ao concluir o processo de
transferéncia de todos os arquivos, clique em "Finalizar
Submissao”.

12.28Confirmacéo da submiss@o. Apds a finalizagéo da
submissédo o autor recebera uma mensagem por e-mail
confirmando o recebimento do artigo pelos CSP. Caso nédo
receba o e-mail de confirmacao dentro de 24 horas, entre em
contato com a secretaria editorial de CSP por meio do e-mail:
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csp-artigos@ensp.fiocruz.br.

13. Acompanhamento do processo de avaliagido do artigo

13.1 O autor podera acompanhar o fluxo editorial do artigo pelo
sistema SAGAS. As decisdes sobre o artigo serdo comunicadas
por e-mail e disponibilizadas no sistema SAGAS.

13.2 O contato com a Secretaria Editorial de CSP deverd ser feito
atraves do sistema SAGAS.

14. Envio de novas versoes do artigo

14.1 Novas versdes do artigo devem ser encaminhadas usando-se
a area restrita do sistema SAGAS, acessando 0 artigo e utilizando
0 link "Submeter nova verséo".

15. Prova de prelo

15.1 Apos a aprovacdo do artigo, a prova de prelo sera enviada
para o autor de correspondéncia por e-mail. Para visualizar a
prova do artigo sera necessario o programa Adobe Reader ©.
Esse programa pode ser instalado gratuitamente pelo site:
http://www.adobe.com/products/acrobat/readstep2.html.

15.2 A prova de prelo revisada e as declaragdes devidamente
assinadas deverdo ser encaminhadas para a secretaria editorial de
CSP por e-mail (cadernos@ensp.fiocruz.br) ou por fax
+55(21)2598-2514 dentro do prazo de 72 horas apds seu
recebimento pelo autor de correspondéncia.

[Home] [Sobre esta revista] [Corpo editorial] [Assinaturas]

Todo o conteddo do periddico, exceto onde esta identificado, esta licenciado sob uma
Licenca Creative Commons

Rua Leopoldo Bulhdes, 1480
21041-210 - Rio de Janeiro - RJ - Brasil
Tel.: +55 21 2598-2511 / 2598-2508
Fax: +55 21 2598-2737 / 2598-2514

cadernos@ensp.fiocruz.br
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Anexo K - Normas para Publicacdo na Revista Jornal de Pediatria

Os artigos submetidos devem ter sido salvos em um arquivo do tipo documento do Microsoft Word,
qgue contenha todas as se¢des descritas abaixo (pdgina de rosto, resumo, texto, agradecimentos,
referéncias, tabelas, figuras e legendas das figuras) e que sera carregado exclusivamente através do
Sistema ScholarOne Manuscripts de Publicagao, disponivel em
http://mc.manuscriptcentral.com/jpediatr.

Observacao importante: Todo o site de submissdo esta disponivel somente em lingua inglesa, porém
todas as caixas de texto podem ser preenchidas com texto tanto em inglés como em portugués. Isso
se aplica a todas as caixas de texto, inclusive "Comments to the editor”, "Competing interests",
"Title" e "Abstract".

Atualizado em julho de 2010

O Jornal de Pediatria é a publicac¢do cientifica da Sociedade Brasileira de Pediatria (SBP), com
circulacdo regular desde 1934. Atualmente, sua versdo impressa atinge quase 20.000 leitores e
instituicdes no Brasil e na América Latina. Todo o contelddo do Jornal de Pediatria estd disponivel em
portugués e inglés no site http://www.jped.com.br, que é de livre acesso. O Jornal de Pediatria é
indexado pelo Index Medicus/MEDLINE (http://www.pubmed.gov), SciELO (http://www.scielo.org),
LILACS (http://www.bireme.br/abd/P/lilacs.htm), EMBASE/Excerpta Medica
(http://www.embase.com), Sociedad Iberoamericana de Informacion Cient ifica (SIIC) Data Bases
(http://www.siicsalud.com), Medical Research Index (http://www.purplehealth.com/medical-
research-index.htm) e University Microfilms International.

O Jornal de Pediatria publica resultados de investigacdo clinica em pediatria e, excepcionalmente, de
investigacdo cientifica basica.

O Jornal de Pediatria aceita a submissdo de artigos em portugués e inglés. Na versdo impressa da
revista, os artigos sdo publicados em inglés. Recomenda-se que os autores utilizem a lingua com a
qual se sintam mais confortdveis e confiantes de que se comunicardao com mais clareza. Se um
determinado artigo foi escrito originalmente em portugués, ndo deve ser submetido em inglés, a ndo
ser que se trate de uma traducdo com qualidade profissional. No site, todos os artigos sdo publicados
em portugués e inglés, tanto em HTML quanto em PDF. A grafia adotada é a do inglés americano.

Observacdo importante: A lingua oficial de publica¢cdo do Jornal de Pediatria é o inglés. Todo o site de
submissdo é escrito exclusivamente em inglés.

Processo de revisdo (Peer review)

Todo o conteldo publicado pelo Jornal de Pediatria passa por processo de revisao por especialistas
(peer review). Cada artigo submetido para apreciacdo é encaminhado aos editores, que fazem uma
revisao inicial quanto aos padrdes minimos de exigéncia do Jornal de Pediatria e ao atendimento de
todas as normas requeridas para envio dos originais. A seguir, remetem o artigo a dois revisores
especialistas na area pertinente, selecionados de um cadastro de revisores. Os revisores sdo sempre
de instituicGes diferentes da instituicdo de origem do artigo e sdo cegos quanto a identidade dos
autores e local de origem do trabalho. Apds receber ambos os pareceres, o Conselho Editorial os
avalia e decide pela aceitacao do artigo sem modificacdes, pela recusa ou pela devolugdo aos autores
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com as sugestdes de modificagdes. Conforme a necessidade, um determinado artigo pode retornar
varias vezes aos autores para esclarecimentos e, a qualguer momento, pode ter sua recu sa
determinada, mas cada versdo é sempre analisada pelo Conselho Editorial, que detém o poder da
decisdo final.

Tipos de Artigos Publicados

O Jornal de Pediatria aceita a submissdao espontanea de artigos originais, comunicagées breves,
artigos especiais e cartas ao editor.

Editoriais e comentarios, que geralmente referem-se a artigos selecionados, sdo encomendados a
autoridades em dareas especificas. O Conselho Editorial também analisa propostas de comentdrios
submetidas espontaneamente.

Artigos originais incluem estudos controlados e randomizados, estudos de testes diagndsticos e de
triagem e outros estudos descritivos e de intervenc¢do, bem como pesquisa basica com animais de
laboratério. O texto deve ter no maximo 3.000 palavras, excluindo tabelas e referéncias; o nimero
de referéncias nao deve exceder 30. O numero total de tabelas e figuras ndo pode ser maior do que
quatro.

Artigos que relatam ensaios clinicos com intervencdo terapéutica (clinical trials) devem ser
registrados em um dos Registros de Ensaios Clinicos listados pela Organizacdo Mundial da Saude e
pelo International Committee of Medical Journal Editors. Na auséncia de um registro latino-
americano, o Jornal de Pediatria sugere que os autores utilizem o registro www.clinicaltrials.gov, dos

National Institutes of Health (NIH). O numero de identificacdo devera ser apresentado ao final do
resumo.

Comunicages breves s3o artigos curtos, com um limite de 1.500 palavras, excluindo referéncias e
tabelas, que descrevem observagdes experimentais que ndo justificam a publicagdo como artigo
original. Excepcionalmente, serdo considerados nessa categoria relatos de casos de pacientes ou
situacdes singulares, doencas raras ou nunca descritas, assim como formas inovadoras de
diagnédstico ou tratamento. Dependendo do tdpico, o texto pode ser organizado como um artigo
original (ver acima) ou seguir o formato de relato de caso, ou seja: iniciar por uma introdugdo breve
gue situa o leitor quanto a importancia do assunto e apresenta os objetivos da apresentacdo do(s)
caso(s); por um relato resumido do caso; e por comentarios que discutem aspectos relevantes e
comparam o relato com outros casos descritos na literatura. O nimero maximo de referéncias é 15.
N&o incluir mais de duas figuras ou tabelas. O resumo deve ser estruturado conforme o tipo de artigo
(ver Diretrizes para a Preparacgdo do Original).

Cartas ao editor devem comentar, discutir ou criticar artigos publicados no Jornal de Pediatria. O
tamanho méaximo é de 1.000 palavras, incluindo no maximo seis referéncias bibliograficas. Sempre
que possivel, uma resposta dos autores serd publicada junto com a carta.

Artigos de revisdo — avaliagOes criticas e ordenadas da literatura em relagdo a temas de importancia
clinica, com énfase em fatores como causas e prevencao de doengas, seu diagndstico, tratamento e
progndstico — sdo em geral escritos, mediante convite, por profissionais de reconhecida experiéncia.
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Metanalises se incluem nesta categoria. Autores ndo convidados podem também submeter ao
Conselho Editorial uma proposta de artigo de revisdao, com um roteiro. Se aprovado, o autor pode
desenvolver o roteiro e submeté-lo para publicacdo. Artigos de revisdao devem limitar-se a 6.000
palavras, excluindo referéncias e tabelas. As referéncias bibliogréaficas deverao ser atuais e em
ndmero minimo de 30.

Artigos especiais sdo textos nao classificdveis nas categorias acima, que o Conselho Editorial julgue
de especial relevancia. Sua revisao admite critérios préprios, ndo havendo limite de tamanho ou
exigéncias prévias quanto a bibliografia.

OrientagOes Gerais

O original — incluindo tabelas, ilustracdes e referéncias bibliograficas — deve estar em
conformidade com os "Requisitos Uniformes para Originais Submetidos a Revistas
Biomeédicas", publicado pelo Comité Internacional de Editores de Revistas Médicas
(http://www.icmje.org).

Cada sec¢do deve ser iniciada em nova pagina, na seguinte ordem: pagina de rosto, resumo em
portugués, resumo em inglés, texto, agradecimentos, referéncias bibliograficas, tabelas (cada
tabela completa, com titulo e notas de rodapé, em pagina separada), figuras (cada figura
completa, com titulo e notas de rodapé, em pagina separada) e legendas das figuras.

A seguir, as principais orientacGes sobre cada secao:
Pagina de Rosto
A pégina de rosto deve conter todas as seguintes informacdes:

a) titulo do artigo, conciso e informativo, evitando termos supérfluos e abreviaturas; evitar
também a indicacdo do local e da cidade onde o estudo foi realizado;

b) titulo abreviado (para constar na capa e topo das paginas), com maximo de 50 caracteres,
contando 0s espagos;

¢) nome de cada um dos autores (0 primeiro nome e o ultimo sobrenome devem
obrigatoriamente ser informados por extenso; todos os demais nomes aparecem como
iniciais);

d) titulagdo mais importante de cada autor;

e) endereco eletronico de cada autor;

f) informar se cada um dos autores possui curriculo cadastrado na plataforma Lattes do CNPq;
g) a contribuicédo especifica de cada autor para o estudo;

h) declaracdo de conflito de interesse (escrever "nada a declarar” ou a revelagdo clara de
quaisquer interesses econdmicos ou de outra natureza que poderiam causar constrangimento
se conhecidos depois da publicacao do artigo);

i) definicdo de instituicdo ou servigo oficial ao qual o trabalho esta vinculado para fins de
registro no banco de dados do Index Medicus/MEDLINE;

j) nome, endereco, telefone, fax e endereco eletrdnico do autor responsavel pela
correspondéncia;

k) nome, endereco, telefone, fax e endereco eletrénico do autor responsavel pelos contatos
pré-publicacéo;

I) fonte financiadora ou fornecedora de equipamento e materiais, quando for o caso;

m) contagem total das palavras do texto, excluindo o resumo, agradecimentos, referéncias
bibliogréficas, tabelas e legendas das figuras;
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n) contagem total das palavras do resumo;

0) nimero de tabelas e figuras.

Resumo

O resumo deve ter no maximo 250 palavras ou 1.400 caracteres, evitando o uso de
abreviaturas. O resumo das comunicacdes breves deve ter no maximo 150 palavras. Nao
colocar no resumo palavras que identifiquem a instituicdo ou cidade onde foi feito o artigo,
para facilitar a revisdo cega. Todas as informacg6es que aparecem no resumo devem aparecer
também no artigo. O resumo deve ser estruturado, conforme descrito a seguir:

Resumo de Artigo Original

Objetivo: informar por que o estudo foi iniciado e quais foram as hipdteses iniciais, se houve
alguma. Definir precisamente qual foi o objetivo principal e informar somente os objetivos
secundarios mais relevantes.

Métodos: informar sobre o delineamento do estudo (definir, se pertinente, se o estudo é
randomizado, cego, prospectivo, etc.), o contexto ou local (definir, se pertinente, o nivel de
atendimento, se primario, secundario ou terciario, clinica privada, institucional, etc.), os
pacientes ou participantes (definir critérios de selecdo, nimero de casos no inicio e fim do
estudo, etc.), as intervencdes (descrever as caracteristicas essenciais, incluindo métodos e
duracdo) e os critérios de mensuracédo do desfecho.

Resultados: informar os principais dados, intervalos de confianca e significancia estatistica.

Conclus6es: apresentar apenas aquelas apoiadas pelos dados do estudo e que contemplem os
objetivos, bem como sua aplicacdo préatica, dando énfase igual a achados positivos e negativos
gue tenham méritos cientificos similares.

Resumo de Artigo de Reviséo
Objetivo: informar por que a revisdo da literatura foi feita, indicando se ela enfatiza algum
fator em especial, como causa, prevencao, diagnostico, tratamento ou prognaostico.

Fontes dos dados: descrever as fontes da pesquisa, definindo as bases de dados e 0s anos
pesquisados. Informar sucintamente os critérios de selecdo de artigos e os métodos de
extracdo e avaliacdo da qualidade das informacdes.

Sintese dos dados: informar os principais resultados da pesquisa, sejam guantitativos ou
qualitativos.

Conclusoes: apresentar as conclusdes e suas aplicagdes clinicas, limitando generalizacfes aos
Resumo de Comunicagdo Breve

Para observagOes experimentais, utilizar o modelo descrito para resumo de artigo original.
Para relatos de caso, utilizar o seguinte formato:

Obijetivo: informar por que o caso merece ser publicado, com énfase nas questdes de raridade,
ineditismo ou novas formas de diagnostico e tratamento.

Descrigdo: apresentar sinteticamente as informagdes basicas do caso, com énfase nas mesmas
questdes de ineditismo e inovagao.

Comentarios: conclus@es sobre a importancia do relato para a comunidade pediatrica e as
perspectivas de aplicagéo préatica das abordagens inovadoras.
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Abaixo do resumo, fornecer de trés a seis palavras-chave ou expressdes-chave que auxiliaréo
a inclusao adequada do resumo nos bancos de dados bibliograficos. Empregar palavras ou
expressOes integrantes da lista de "Descritores em Ciéncias da Saude", elaborada pela
BIREME e disponivel nas bibliotecas médicas ou na internet (http://decs.bvs.br). Se ndo
houver descritores adequados na referida lista, usar termos novos.

Abreviaturas

Devem ser evitadas, pois prejudicam a leitura confortavel do texto. Quando usadas, devem ser
definidas ao serem mencionadas pela primeira vez. Jamais devem aparecer no titulo e nos
resumos.

Texto

O texto dos artigos originaisdeve conter as seguintes secfes, cada uma com seu respectivo
subtitulo:

a) Introducdo: sucinta, citando apenas referéncias estritamente pertinentes para mostrar a
importancia do tema e justificar o trabalho. Ao final da introdugéo, os objetivos do estudo
devem ser claramente descritos.

b) Métodos: descrever a populacdo estudada, a amostra e os critérios de selecdo; definir
claramente as variaveis e detalhar a analise estatistica; incluir referéncias padronizadas sobre
0s métodos estatisticos e informacédo de eventuais programas de computacao. Procedimentos,
produtos e equipamentos utilizados devem ser descritos com detalhes suficientes para permitir
a reproducéo do estudo. E obrigatéria a inclus&o de declaracio de que todos os procedimentos
tenham sido aprovados pelo comité de ética em pesquisa da instituicdo a que se vinculam os
autores ou, na falta deste, por um outro comité de ética em pesquisa indicado pela Comissédo
Nacional de Etica em Pesquisa do Ministério da Satde .

¢) Resultados: devem ser apresentados de maneira clara, objetiva e em sequéncia légica. As
informacdes contidas em tabelas ou figuras ndo devem ser repetidas no texto. Usar gréaficos
em vez de tabelas com um niimero muito grande de dados.

d) Discussdo: deve interpretar os resultados e compara-los com os dados ja descritos na
literatura, enfatizando os aspectos novos e importantes do estudo. Discutir as implicagdes dos
achados e suas limitagcdes, bem como a necessidade de pesquisas adicionais. As conclusfes
devem ser apresentadas no final da discusséo, levando em consideracdo os objetivos do
trabalho. Relacionar as conclusdes aos objetivos iniciais do estudo, evitando assertivas nao
apoiadas pelos achados e dando énfase igual a achados positivos e negativos que tenham
méritos cientificos similares. Incluir recomendac@es, quando pertinentes.

O texto de artigos de revisdo ndo obedece a um esquema rigido de se¢Bes. Sugere-se uma
introducdo breve, em que os autores explicam qual a importancia da revisdo para a pratica
pedidtrica, & luz da literatura médica. N&o é necessario descrever os métodos de selegéo e
extracdo dos dados, passando logo para a sua sintese, que, entretanto, deve apresentar todas as
informac0es pertinentes em detalhe. A se¢do de conclus6es deve correlacionar as ideias
principais da revisao com as possiveis aplica¢des clinicas, limitando generalizagdes aos
dominios da revis&o.

O texto de relatos de caso deve conter as seguintes se¢des, cada uma com Seu respectivo
subtitulo:
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a) Introducdo: apresenta de modo sucinto o que se sabe a respeito da doenca em questéo e
quais séo as praticas de abordagem diagndstica e terapéutica, por meio de uma breve, porém
atual, revisdo da literatura.

b) Descricao do(s) caso(s): o caso é apresentado com detalhes suficientes para o leitor
compreender toda a evolucéo e seus fatores condicionantes. Quando o artigo tratar do relato
de mais de um caso, sugere-se agrupar as informacdes em uma tabela, por uma questéo de
clareza e aproveitamento do espaco. Evitar incluir mais de duas figuras.

c) Discussao: apresenta correlagdes do(s) caso(s) com outros descritos e a importancia do
relato para a comunidade pediatrica, bem como as perspectivas de aplicacdo pratica das
abordagens inovadoras.

Agradecimentos

Devem ser breves e objetivos, somente a pessoas ou instituicdes que contribuiram
significativamente para o estudo, mas que ndo tenham preenchido os critérios de autoria.
Integrantes da lista de agradecimento devem dar sua autorizacgao por escrito para a divulgacéo
de seus nomes, uma vez que os leitores podem supor seu endosso as conclusées do estudo.
Referencias Bibliogréficas

As referéncias bibliograficas devem ser numeradas e ordenadas segundo a ordem de
aparecimento no texto, no qual devem ser identificadas pelos algarismos arabicos respectivos
sobrescritos. Para listar as referéncias, ndo utilize o recurso de notas de fim ou notas de
rodapé do Word.

As referéncias devem ser formatadas no estilo VVancouver, também conhecido como o estilo
Uniform Requirements, que é baseado em um dos estilos do American National Standards
Institute, adaptado pela U.S. National Library of Medicine (NLM) para suas bases de dados.
Os autores devem consultar Citing Medicine, The NLM Style Guide for Authors, Editors, and
Publishers (http://www.ncbi.nlm.nih.gov/bookshelf/br.fcgi?book=citmed) para informac6es
sobre os formatos recomendados para uma variedade de tipos de referéncias. Podem também
consultar o site "sample references"
(http://www.nlm.nih.gov/bsd/uniform_requirements.html), que contém uma lista de exemplos
extraidos ou baseados em Citing Medicine, para uso geral facilitado; essas amostras de
referéncias sdo mantidas pela NLM.

Artigos aceitos para publicagdo, mas ainda ndo publicados, podem ser citados desde que
indicando a revista e que estdo "no prelo™.

Observacdes ndo publicadas e comunicagdes pessoais ndo podem ser citadas como
referéncias; se for imprescindivel a incluséo de informacdes dessa natureza no artigo, elas
devem ser seguidas pela observagéo "observagdo ndo publicada™ ou "comunicagao pessoal”
entre parénteses no corpo do artigo.

Os titulos dos periddicos devem ser abreviados conforme recomenda o Index Medicus; uma
lista com suas respectivas abreviaturas pode ser obtida através da publicacdo da NLM "List of
Serials Indexed for Online Users", disponivel no endereco
http://www.nlm.nih.gov/tsd/serials/Isiou.html. Para informagdes mais detalhadas, consulte os
"Requisitos Uniformes para Originais Submetidos a Revistas Biomédicas". Este documento
esta disponivel em http://www.icmje.org/.

Tabelas
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Cada tabela deve ser apresentada em folha separada, numerada na ordem de aparecimento no
texto, e conter um titulo sucinto, porém explicativo. Todas as explicacdes devem ser
apresentadas em notas de rodapé e nao no titulo, identificadas pelos seguintes simbolos, nesta
sequéncia: *,T, 1, §, |l.9,**,11,1 1. Nao sublinhar ou desenhar linhas dentro das tabelas, néo
usar espacos para separar colunas. Nao usar espaco em qualquer lado do simbolo =.

Figuras (fotografias, desenhos, gréficos)

Todas as figuras devem ser numeradas na ordem de aparecimento no texto. Todas as
explicacdes devem ser apresentadas nas legendas, inclusive acerca das abreviaturas utilizadas
na tabela. Figuras reproduzidas de outras fontes ja publicadas devem indicar esta condi¢do na
legenda, assim como devem ser acompanhadas por uma carta de permissédo do detentor dos
direitos. Fotos ndo devem permitir a identificacdo do paciente; tarjas cobrindo os olhos podem
ndo constituir protecdo adequada. Caso exista a possibilidade de identificacdo, é obrigatéria a
inclusdo de documento escrito fornecendo consentimento livre e esclarecido para a
publicacdo. Microfotografias devem apresentar escalas internas e setas que contrastem com o
fundo.

As ilustracdes sdo aceitas em cores para publicacdo no site. Contudo, todas as figuras serdo
vertidas para o preto-e-branco na verséo impressa. Caso 0s autores julguem essencial que uma
determinada imagem seja colorida mesmo na versdo impressa, solicita-se um contato especial
com os editores. Imagens geradas em computador, como graficos, devem ser anexadas sob a
forma de arquivos nos formatos .jpg, .gif ou .tif, com resolucdo minima de 300 dpi, para
possibilitar uma impresséo nitida; na versao eletronica, a resolucéo seré ajustada para 72 dpi.
Gréaficos devem ser apresentados somente em duas dimensdes, em qualquer circunstancia.
Desenhos, fotografias ou quaisquer ilustragdes que tenham sido digitalizadas por
escaneamento podem nao apresentar grau de resolucdo adequado para a versao impressa da
revista; assim, € preferivel que sejam enviadas em versao impressa original (qualidade
profissional, a nanquim ou impressora com resolucéo grafica superior a 300 dpi). Nesses
casos, no verso de cada figura dev e ser colada uma etiqueta com o seu nimero, 0 nome do
primeiro autor e uma seta indicando o lado para cima.

Legendas das Figuras

Devem ser apresentadas em pagina propria, devidamente identificadas com os respectivos
ndmeros.

Lista de Verificacdo

Como parte do processo de submisséo, os autores sdo solicitados a indicar sua concordancia
com todos os itens abaixo; a submissdo pode ser devolvida aos autores que nao aderirem a
estas diretrizes.

1. Todos os autores concordam plenamente com a Nota de Copyright.
2. O arquivo de submisséo foi salvo como um documento do Microsoft Word.

3. A pagina de rosto contém todas as informagdes requeridas, conforme especificado nas
diretrizes aos autores.

4. O resumo e as palavras-chave estdo na lingua de submisséo (inglés ou portugués), seguindo
a pagina de rosto.

5. O texto é todo apresentado em espaco duplo, utiliza fonte tamanho 12 e italico em vez de
sublinhado para indicar énfase (exceto em enderecos da internet). Todas as tabelas, figuras e
legendas estdo numeradas na ordem em que aparecem no texto e foram colocadas cada uma
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em pagina separada, seguindo as referéncias, no fim do arquivo.
6. O texto segue as exigéncias de estilo e bibliografia descritas nas normas de publicacéo.

7. As referéncias estdo apresentadas no chamado estilo de Vancouver e numeradas
consecutivamente na ordem em que aparecem no texto.

8. InformacBes acerca da aprovacdo do estudo por um conselho de ética em pesquisa sao
claramente apresentadas no texto, na secao de métodos.

9. Todos os enderecos da internet apresentados no texto (p.ex., http://www.sbp.com.br) estdo
ativos e prontos para serem clicados.

10. Na submissdo de um original que va ser submetido a revisao por pares, 0s nomes e
afiliacdes dos autores devem ser removidos do arquivo principal. Nas referéncias, 0s nomes
dos autores, titulos de artigos e outras informagdes devem ser substituidos simplesmente por
"Autor," de modo a assegurar um processo de revisao cega.





