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RESUMO

Introducédo: A neurocisticercose (NCC), fase larval da Taenia solium no sistema
nervoso central (SNC) humano, € uma doenca negligenciada e geralmente
relacionada a pobreza, de grande importancia para a saude publica. Apesar da
crescente conscientizacdo sobre a NCC, tem havido uma surpreendente falta de
investimento em medidas de erradicacéo de baixo custo em nivel comunitario. E uma
doenca parasitaria potencialmente fatal causada pela ingestdo de ovos da Taenia
solium e € comum em comunidades onde 0s seres humanos e 0S porcos vivem em
estreita proximidade com mas praticas de criacdo de suinos, consumo de carne de
porco malcozida e onde as instalagdes sanitarias basicas estédo precarias. Assim, faz-
se necessario buscar o diagndstico que muitas vezes é negligenciado, uma tomada
de conduta correta por parte do médico e principalmente uma forma de erradicacéo
da doenca. Objetivo: Realizar uma revisdo bibliografica acerca do tema
neurocisticercose, difundindo o conhecimento sobre neurocisticercose. Realizar uma
revisdo bibliografica acerca do tema neurocisticercose, difundindo o conhecimento
sobre neurocisticercose. Abordar sobre a negligéncia no diagndéstico da
neurocisticercose, com foco na prevencao da doenca. Abordar de forma revisional os
principais aspectos clinicos, fisiopatoldgicos e terapéuticos da neurocisticercose.
Fazer um alerta sobre a individualizagdo do tratamento. Metodologia: Revisdo de
literatura descritiva utilizando as seguintes bases de dados: SciELO, PubMed e
literatura nacional e internacional. Revisdo da literatura: Apdos a ingestdo, 0s ovos
eclodem no intestino humano e liberam larvas que penetram na mucosa intestinal, se
disseminam para todo o corpo humano e se transformam em cisticercos. Os
cisticercos tém preferéncias migratérias por tecidos onde o fluxo sanguineo € intenso,
com trofismo para o SNC. Eles podem ser encontrados no sistema nervoso central,
musculo esquelético, tecido subcutaneo e olhos, embora possam ser encontradas em
qualquer tecido humano. No cérebro, inicialmente, os cisticercos geram uma resposta
imunoldgica minima, podem permanecer como cisticercos viaveis durante anos e
desenvolvem a neurocisticercose. Consideragdes finais: Por ser uma doenca
endémica de paises pobres, 0 acesso a métodos diagndsticos € raro, o que contribui
ainda mais para o sub diagnéstico. Enquanto essa melhoria nos dados néo ocorrer, a

NCC vai continuar sendo ignorada pelas entidades governamentais.
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ABSTRACT

Introduction: Neurocysticercosis (NCC), the larval stage of Taenia solium in the
human central nervous system (CNS), is a neglected, poverty-related disease of great
importance to public health. Despite growing awareness of the NCC, there has been a
surprising lack of investment in low-cost eradication measures at the community level.
It is a potentially fatal parasitic disease caused by the ingestion of Taenia solium eggs
and is common in communities where humans and pigs live in close proximity to poor
breeding practices, consumption of pork, and where basic sanitary facilities are
precarious. Thus, it is necessary to seek the diagnosis that is often neglected, a correct
conduct by the doctor and especially a form of eradication of the disease. Objective:
Carry out a literature review on the topic neurocysticercosis, spreading knowledge
about neurocysticercosis. Carry out a literature review on the topic neurocysticercosis,
spreading knowledge about neurocysticercosis. Addressing neglect in the diagnosis of
neurocysticercosis, with a focus on disease prevention. To revise the main clinical,
pathophysiological and therapeutic aspects of neurocysticercosis. Make an alert about
the individualization of treatment. Methodology: Review of descriptive literature using
the following databases: SciELO, PubMed and national and international literature.
Literature review: After ingestion, the eggs hatch in the human intestine and release
larvae that penetrate the intestinal mucosa, spread to the entire human body and turn
into cysticerci. Cysticerci have migratory preferences for tissues where blood flow is
intense, with trophism to the CNS. They can be found in the central nervous system,
skeletal muscle, subcutaneous tissue and eyes, although they can be found in any
human tissue. In the brain, initially, the cysticerci generates a minimal immune
response, can remain as viable cysticerci for years and develop neurocysticercosis.
Final considerations: Because it is an endemic disease in poor countries, access to
diagnostic methods is rare, which contributes even more to subdiagnosis. As long as
this improvement in data does not occur, the NCC will continue to be ignored by
government entities.

Keywords: Neurocysticercosis. Taenia solium. Cysticercosis.
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1 INTRODUCAO

Neurocisticercose (NCC) € a doenca parasitaria mais comum do sistema
nervoso central humano (SNC)!. E causada pela forma larval do cestoda, Taenia
solium, comumente conhecida como “ténia do porco”?. A NCC ndo deve ser
confundida com “teniase” que € a condicéo resultante da infec¢cdo por ténia adulta. A
NCC humana ou suina é originaria da ingestdo de comida ou agua contaminada com
ovos da T. solium, as larvas eclodem desses ovos e penetram no intestino, a partir dai
ocorre a disseminagdo tecidual sistémica. Varios tecidos do corpo podem ser
invadidos, incluindo os olhos, pele e misculos?, no entanto as larvas apresentam uma
forte afinidade com o SNC®. A NCC tem uma matriz diversificada de manifestacGes
clinicas, dependendo de uma gama complexa de fatores interconectados, incluindo o
namero e o tamanho dos cisticercos presentes, seu estagio de desenvolvimento e
localizacé@o dentro do cérebro, com dificuldades resultantes no diagnostico preciso e
estadiamento da doenca®. Até o desenvolvimento da tomografia computadorizada
(TC) e ressonancia magnética (RM) no século 20, o conhecimento da NCC era muito
limitado, j& que a maioria dos diagndésticos se baseavam em manifestagdes visiveis
externamente a olho nu, como a presenca de ndédulos subcutdaneos ou em
observacdes post-mortem feitas na autépsia’. Este avanco nas capacidades de
diagnéstico foi um divisor de aguas na nossa compreensdo do NCC, redefinindo
prognosticos. Anteriormente, apenas 0S casoS mais graves necessitavam de
atendimento médico, dando uma viséo distorcida da gravidade da doenca; avancos
nos métodos diagnosticos por imagem permitiram o diagnéstico de lesdes
previamente indetectaveis e uma maior consideracdo foi dada ao espectro de

apresentacdes da doenca que existiam’.
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2 JUSTIFICATIVA

A neurocisticercose é uma doenca com incidéncia e prevaléncia elevadas
e que tende a aumentar cada vez mais com as imigragdes e migracdes que estao
acontecendo nos paises ao redor do mundo. Através do esclarecimento da
epidemiologia, das formas de contagio e das apresentacdes clinicas variadas, esse
trabalho ird desfazer a viséo estagnada de uma simples doencga de facil controle e fara
com gue, tanto os médicos quanto as entidades publicas, passem a dar importancia a

esse tema que possui alta morbimortalidade.
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3 OBJETIVOS

3.1 Objetivos gerais

v Realizar uma revisdo bibliogréfica acerca do tema neurocisticercose.

v Difundir o conhecimento sobre neurocisticercose.

3.2 Objetivos especificos

v Abordar sobre a negligéncia no diagnostico da neurocisticercose e a
prevencao como principal forma de erradicacao da doenca.

v Abordar de forma revisional o0s principais aspectos clinicos,
fisiopatolégicos e terapéuticos da neurocisticercose.

v Alertar sobre a individualizagao do tratamento.
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4 METODOLOGIA

Trata-se de um estudo de pesquisa ndao experimental, qualitativa do tipo
revisdo de literatura descritiva. O presente trabalho utilizou as seguintes bases de
dados: SciELO, PubMed e literatura nacional e internacional. Para cada base de
dados, foram utilizados o0s seguintes descritores na lingua portuguesa: 1)
Neurocisticercose, 2) Teniase, 3) Cisticercose, 4) Taenia solium. Na lingua inglesa: 1)
Neurocysticercosis, 2) Teniasis, 3) Cysticercosis, 4) Taenia solium. Assim, no resumo,
foram destacadas as seguintes palavras-chave, baseadas na fonte dos Descritores
da saude: Neurocisticercose. Taenia solium. Cisticercose. A pesquisa bibliografica
incluiu artigos originais de pesquisa prospectiva e retrospectiva, relatos de caso,
artigos de revisao, editoriais, livros textos e diretrizes escritos nas linguas portuguesa

e inglesa, no periodo entre 2016 a 2018.
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5 REVISAO DE LITERATURA

5.1 O ciclo de vida da cisticercose e concluséo para desenvolvimento da

teniase

Os seres humanos sao infectados mais comumente pela ingestdo de
alimentos ou agua contaminada com ovos de T. solium. Os ovos vém de uma ténia
adulta que atingiu a maturidade no intestino delgado de um hospedeiro humano que
entra no meio ambiente contaminando o peridomicilio através de fezes contendo
proglotes gravidicos; uma ténia adulta pode expelir um minimo de 100.000 ovos por
dia. Estudos sorolégicos em areas endémicas mostraram que 0s ovos podem ser
distribuidos no ambiente a grandes distancias do individuo infectado®. Também tem
sido sugerido que os seres humanos podem ser capazes de se autoinfectar®. No trato
intestinal do hospedeiro, os ovos liberam as larvas conhecidas como oncosferas.
Estas penetram na parede intestinal e sdo transportadas na corrente sanguinea para
varios tecidos do corpo, incluindo o cérebro, olhos, pele e musculos, onde séo
depositados!. Dentro desses tecidos, as oncosferas se diferenciam e se transformam
em metacestoides, que passam por mdultiplos estagios de desenvolvimento e
estabelecem-se como cisticercos. O primeiro estagio € conhecido como "estagio
vidvel ou vesicular" em que uma membrana se desenvolve em torno de cada
oncosfera, formando uma vesicula que contém fluido claro em torno da cabeca do
parasita, ou escélex. Dependendo do ambiente circundante e da natureza da resposta
imune que sua presenca provoca, 0s cisticercos podem permanecer nesta fase
durante meses ou mesmo anos, antes de comecarem a degenerar. O "estagio
coloidal" marca essa transicdo, em que o escélex mostra sinais de deterioracdo e o
liguido vesicular comeca a parecer turvo. Depois disso, o fluido vesicular se torna
gradualmente mais opaco e o cisticerco comeca a calcificar, terminando sua evolucao
como nédulo calcificado ndo viavel?. O ciclo de vida é concluido quando humanos
ingerem carne de porco malcozida contendo cisticercos viaveis. Enzimas digestivas
fazem com que os escolex desenvaginem da vesicula dos cisticercos e se anexem a
parede do intestino usando 3 (trés) pares de aculds, estruturas semelhantes a
ganchos. Aqui, a ténia amadurece até a idade adulta, da qual séo liberados proglotes
gravidicos contendo ovos, pelas fezes do hospedeiro. Esta parte do ciclo de vida é
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responsavel apenas pela doenca teniase. E um erro comum achar que comer carne

de porco contaminada por cisticercos pode resultar em cisticercose.

Figura 1: Ciclo biol6gico da Taenia solium

O porco ingere os ovos ‘ Ciclo no porco
contendo as larvas. No intestino do porco

. as larvas sao liberadas.
Ovo visto /A y £~ =
em corte . :
{eliminado // =< e
junto com \ ¢
as fezes L r—Larva /¥ Larva oncosfera
humanas) | /i o' ou hexacanta

N {hexa = seis;

canthus = espinho)

Proglétides Proglétide As larvas perfuram a parede Escolex

s do intestino e instalam-se i i
ovens . invertido
:\atx;al ) madura na musculatura estriada do
gl porco forg‘nando cisticercp,
i O escélex prende- que contém em seu interior
& se a parede do um escolex invertido.
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P, . formacao de proglétides. Ocorre a I 4
Verme - autofecundagdo, originando ovos. !

adulto 7 g, pons & Estes ou as proglétides sao
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No nmestmo [}
escolex de cada
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evaginacao. ~V

Ciclo no ser humano \ \,

‘ Cisticerco
{na musculatura
do porco)

O ser humano, ao comer
carne de porco contaminada,
| ingere os cisticercos.

Fonte: LOPES & ROSSO, 2005, p. 306

5.1.1 O homem como hospedeiro intermediario

Quando o homem adquire o papel de hospedeiro intermediario é que ocorre
a cisticercose, com o possivel desenvolvimento da neurocisticercose. A infestacéo
para o desenvolvimento da cisticercose se faz por meio da ingestdo dos ovos ou
proglotes gravidicos eliminados nas fezes!!. Pode ocorrer também heteroinfeccéo,
ocasiao em que alguém ingere ovos ou proglotes gravidicos provenientes de algum
outro individuo que esteja contaminando alimentos ou &agua, ou mesmo em
laboratério, pelo manuseio de fezes contaminadas; h& possibilidade de autoinfecgéo
externa, quando um individuo ingere ovos ou proglotes oriundos de sua prépria T.
solium, por falta de higiene ou por coprofagia; e ainda por autoinfeccdo interna, por
retroperistaltismo, quando por via retrégrada, proglotes gravidicos ou ovos alcangcam
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0 estbmago, retornariam ao intestino e as oncosferas liberadas fariam a invaséo da
mucosa intestinal. Essa Ultima forma tem maior importancia clinica pela grande

quantidade de oncosferas que fazem a infestacdo®?.

5.2 Aspectos epidemioldgicos

A NCC afeta particularmente os paises mais pobres com saneamento
basico e acesso a agua potavel precérios. Paises onde a NCC é endémico podem ter
nameros elevados de porcos com livre circulacdo que sdo expostos as fezes
humanas, levando ao aumento da incidéncia de NCC suina'3. Uma vez estabelecido
dentro de uma populacdo, o complexo taeniase-cisticercose apresenta alta
estabilidade epidemiologica devido a uma série de fatores, incluindo a durabilidade
dos ovos e o potencial de uma Unica ténia conseguir infectar varios individuos,
incluindo o portador da ténia4; isto contribuiu substancialmente para dificuldades no
controle da infeccéo®®.

E endémico na india, na maior parte do sudeste da Asia, na China, em
paises da América Latina e na Africa subsaarianal®. Atualmente, esta sendo cada vez
mais diagnosticada em paises desenvolvidos (principalmente nos EUA e, em menor
grau, na Europa) devido a imigracéo e viagens internacionais!’-*8,

Estima-se que a cisticercose afetou 50 milhdes de pessoas e causou
50.000 mortes em 1990%°. Dados mais recentes estimam que 370.710 individuos
foram afetados pela NCC em 2010 e que foi a causa da morte de 28.114 individuos?°.
Estas sdo estimativas grosseiras, uma vez que é dificil fazer tais determinacdes em
paises endémicos que ndo possuem as ferramentas de diagndstico necessarias para
o diagndstico preciso. Além disso, existem relativamente poucos dados baseados em
populacdo sobre a prevaléncia e incidéncia de NCC??2, Uma revisdo de NCC, em
2015, focada, principalmente, em estudos de base comunitaria relatou estimativas de
prevaléncia na América Latina, Asia e Africa Subsaariana variando de 13% a 54%%23,

Em 2003, um estudo em uma area endémica no México descobriu que
9,1% dos participantes, aparentemente saudaveis, tinham calcificactes,
provavelmente devido a NCC?4. Em 2011, outro estudo da india mostrou que cerca de
15% de todos os individuos assintomaticos, em uma comunidade de suinocultura,
tinham NCC com diferentes estagios de cisticerco no cérebro, com a maioria deles

(64,4%) no estagio calcificado?®. Em 2016, um estudo realizado em uma aldeia
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altamente endémica no Peru relatou que a prevaléncia de calcificagbes cerebrais na
tomografia computadorizada entre adultos foi de 18,8% e que a maioria (83,3%) era

assintomatica?b.

5.3 Cisticercose e sistema nervoso central: correlagado clinica-patoldgica

A natureza pleomorfica das apresentacdes clinicas associadas com NCC
pode ser atribuido a muitos fatores. A carga parasitaria, dependente tanto do tamanho
como do namero de cisticercos, € um importante fator determinante da sintomatologia;
cargas elevadas estdo associadas com risco aumentado de obstrucdo e aumentos
correspondentes da pressédo intracraniana (PIC), bem como inducdo de respostas
inflamatérias?’. Em casos muito graves, envolvendo numerosos cisticercos com
inflamagé&o associada, pode ocorrer edema cerebral difuso; tais casos tém um
prognéstico muito ruim?®, O estagio de desenvolvimento do cisticerco € um fator
crucial no controle de interagdes imunes. Acredita-se que 0s cisticercos viaveis iniciam
uma resposta de evasao imune complexa, permitindo que eles existam sem serem
detectados pelo corpo; isto pode persistir por um periodo prolongado de tempo, com
sintomas imunomediados, as vezes, sendo adiados até 10 anos?82°,

O desenvolvimento de sintomas é geralmente associado ao sistema
imunoldgico superando tais mecanismos de evasao e iniciando respostas imunes
subsequentes contra a degeneracgao do cisticerco, levando a efeitos sistémicos e um
perfil clinico correspondente®. Este processo pode ser acelerado por tratamento anti-
helmintico, e os médicos sdo cautelosos quando prescrever tal medicacdo para
pacientes com alta carga parasitaria3’. Finalmente, a localizacdo do cisticerco é uma
determinante chave da apresentacdo clinica, com agrupamentos de sintomas
mostrando padrdes de associacdo com areas afetadas do SNC. Em geral, a
localizac@o do cisticerco € amplamente classificada como parenquimatosas, dentro
dos tecidos funcionais do cérebro, ou extra parenquimatosas, que engloba os demais

locais dentro do SNC”.

5.3.1 NCC parenquimatosa
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O parénguima cerebral é a regido mais comumente infectada com NCC?3?,
com altas taxas de deposicao de cisticercos ocorrendo em jungdes que separam a
substancia cinzenta da matéria branca; isto devido ao acimulo de metacestoides nos
pequenos vasos sanguineos terminais que convergem no parénquima. A doenca
parenquimatosa geralmente tem um progndéstico mais favoravel do que a extra
parenquimatosa, com convulsdes e dores de cabeca, tendendo a resolver de forma
independente com o tempo, e sdo as manifestacdes mais consistentemente
relatadas?’. Sintomas psiquiatricos foram relatados, mas a maioria dos estudos
descobriu que isso € uma ocorréncia rara, apresentando-se em aproximadamente 5%

dos casos33.

5.3.2 NCC extra parenquimatosa

As manifesta¢cfes clinicas da NCC extra parenquimatosa mostram uma
sintomatologia mais heterogénea do que aquelas associadas a doenca
parenquimatosa, visto que qualquer regido do SNC pode ser infectada. Em geral, a
doenca extra parenquimatosa tem pior prognoéstico, pois as cargas parasitarias
tendem a ser maior, e 0 crescimento de cisticercos individuais tende a ser mais
irregular; isso esta associado a taxas mais altas de morbidade e mortalidade®?.

A localizacdo mais comum do NCC extra parenquimatoso € no espaco
subaracnéide e meninges associadas?®. Em casos graves, a NCC subaracnéidea
pode desencadear inflamacdo nesta area, levando a aracnoidite; isso pode ter
multiplos efeitos de gravidade significativa, sendo um exemplo o desenvolvimento de
um estado hidrocefalico, em que o edema grave leva a um aumento acentuado na
PIC34,

O espessamento das meninges inflamadas, juntamente com o edema,
também pode afetar os nervos circundantes, levando a compressao de componentes
do SNC, como o quiasma 0Optico e 0s nervos cranianos causando paralisias nervosas
e deficiéncias visuais?’. Outro mecanismo pelo qual a hidrocefalia pode ocorrer é
através da obstrucéo do fluxo do liquido cefalorraquidiano (LCR), seja devido a alta
carga parasitaria no espaco subaracnoideo, ou através de deposicéo de cisticercos
no sistema ventricular. O progndstico da doenca subaracndidea € ainda mais

impactado pelo desenvolvimento ocasional de um cluster de cisticerco em
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proliferacdo, que se forma através da agregacédo de vesiculas anormais, conhecidas
como " cisticercos racemosos"3?. O crescimento irrestrito de um cisticerco racemoso
pode levar a invasdo de varios espacos cerebrais e aumenta a probabilidade de
obstrucéo das vias do LCR ou causando reacdes inflamatérias graves34.

As redes vasculares do cérebro sédo similarmente afetadas por obstrugcéo
de cisticercos e exsudatos inflamatérios; pode ser, também, uma leséo direta aos
vasos sanguineos na forma de vasculite. A consequente interrupcdo do fluxo
sanguineo pode levar a incidentes vasculares transitorios ou prolongados, como
derrame34,

O LCR circulante dentro do espac¢o subaracnéide se comunica diretamente
com o LCR ao redor da coluna vertebral e, como resultado, os cisticercos originarios
das cisternas basais podem seguir para baixo e se disseminar dentro do meninges
espinhais. NCC espinhal é raro®, com incidéncia de 0,25% a 5,8% dos casos®* e,
raramente, apresenta-se isoladamente sem envolvimento craniano concomitante®,
Isso pode ser apresentado como uma disfungcdo motora e sensitiva, relacionada ao
nivel em que uma lesdo ocorrel. Sintomas podem incluir parestesia e dor radicular, ao

longo das raizes nervosas nas extremidades inferiores?’.



22

Tabela 1: Diferencas entre neurocisticercose parenquimatosa e extra parenquimatosa

Extraparenchymal
Subarachnoideal Intraventricular
Parenchymal Cysts in basal cistems Archnoiditis
Main clinical Seizures, focal deficits ~ Cranial hypertension Cranial hypertension, symptoms of ~ Cranial hypertension, Bruns'
manifestions cranial neuropathy syndrome
Pathology Focal tissue inflammation  Mass effect Thickening of leptomeninges Obstruction of CFS circulation
and/or gliosis
(5F analysis Often inconclusive Inflammatary pattem Inflammatory pattem Inflammatory pattern (less intense
than in subaracnoidal parasites)
Immunological  Antibodies »50%, antigens - Antibodies >90%, antigens »70%  Antibodies »90%, antigens »70%
tests <50%
Complications  Epilepsy, cognitive decline  Hydrocephalus, vasculitis, cerebral —Hydrocephalus, vasculitis, cerebral — Hydrocephalus, ependymitis, sudden
infarcts, chiasmatic syndrome infarcts, chiasmatic syndrome death
Prognosis Good, clinical ‘Malignant,’ clinical manifestations ‘Malignant,’ usually permanent  Heterogeneous. Can be good after
manifestations usually  usually progressive seqUElae excision by endoscopic surgery
selfimited

Fonte: Adaptado de Arturo Carpio3®

5.4 Aspectos diagndsticos

O diagnostico preciso de NCC é notoriamente dificil, principalmente pelo
dificil acesso a exames de qualidade em areas endémicas. Del Brutto et al. (2001)
propuseram um conjunto de critérios diagnosticos na tentativa de combinar aspectos
da historia clinica, evidéncia neuroimagem e imunolégica, bem como fatores
epidemiologicos, para formar diretrizes definidas para o diagnostico de NCC. Esta
abordagem multifacetada permite que o diagnéstico seja feito na auséncia de critérios
gue possam ser ndo testaveis em certas situacées. Usando evidéncias disponiveis,
um diagnéstico positivo pode ser considerado como "definitivo" ou "provavel" com
base no peso atribuido aos critérios que foram cumpridos. Embora ndo validado
sistematicamente, esta abordagem permite diagndsticos, de outra forma inatingiveis,
serem feitos em situacées dificeis, com uma taxa razoavel de sucesso?®’. Existe uma
necessidade urgente de melhores métodos de diagndstico com altos niveis de

sensibilidade e especificidade para que essas diretrizes sejam melhoradas.



Tabela 2: Critérios de Del Brutto modificados

The ‘Del Brutto Criteria’ for diagnosis of NCC - adapted from Del Brutto et al. (2001).

Absolute Criteria Major Criteria Minor Criteria Epidemiological Criteria Diagnosis
Histology: Neuroimaging: Neuroimaging: Patient country of origin Definitive:
visualisation of parasite from ~ Iesions highly suggestiveof  lesions suggestive of NCC. endemic for NCC. 1 absolute
biopsy of brain or spinalcord ~ NCC Clinical manifestations: Patient currently resides in OR
lesion. EITE assay: symptoms suggestive of NCC. NCC endemic area, 2 major plus 1 minor/i
Neuroimaging: positive result for detectionof ~ CSF ELISA: Patient frequently travelsto  epidemiological.
scolex visible within cystic T. solium antibodies. positive detection for detection  areas where NCCis endemic.  Probable:
lesion. Cysticidal drug therapy: lesion ~ of T. solium antibodies or There is evidence that patient 1 major plus 2 minor
Fundoscopy: resolution following treatment  antigens. household has had contact OR
evidence of sub-retinal with albendizole or Evidence of cysticercosis with T. solium infection. 1 major plus 1 minor plus 1
parasites, praziquantel, outside the CNS. epidemiclogical

OR

3 minor plus 1 epidemiological.

5.4.1 Neuroimagem
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A base do diagndstico de NCC é a neuroimagem usando TC com contraste

ou RM. Ambas as técnicas de imagem sdo caras, relativamente inacessiveis para

varias pessoas em regides endémicas e requerem o uso de agentes de contraste que

podem ter efeitos colaterais. A tomografia computadorizada é preferida para identificar

calcificagBes parenquimatosas, enquanto a RM é a modalidade preferida para lesdes

parenquimatosas que estdo no lobo temporal e lobo frontal proximo a base do cranio,

cisticercos intraventriculares e cisticercos subaracnoideos. Para pacientes com

granuloma cisticercoide solitario (GCS), um exame de TC com contraste de corte fino

bem realizado é tdo bom quanto uma ressonancia magnética na deteccdo do

granuloma3®,
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Figura 2: RM em corte axial mostrando cisticerco em quarto ventriculo e escélex sendo visto
como imagem hipointensa

Fonte: Adaptado de Indian3®
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Figura 3: Imagens de neurocisticercose parenquimatosa e extra parenquimatosa

Fonte: Adaptado de Arturo Carpio3®

Nota: (A) Ressonancia magnética pés-gadolinio em T1 mostrando cisticercos viaveis
com escolex (setas finas) e um cisticerco transitdrio ou degenerativo-coloidal (seta larga). (B) TC
mostrando multiplas calcifica¢cdes parenquimatosas (setas). (C) sequéncia 3D RM mostrando
cisticercos no ventriculo esquerdo (seta). (D) sequéncia 3D RM mostrando cisticercos na cisterna

cerebelopontina direita (seta)3®

5.4.2 Testes imunoldgicos

A neuroimagem é cara e requer tanto pessoal treinado quanto recursos
tecnoldgicos que nao estdo disponiveis na maioria dos paises de baixa renda nos
qguais o NCC é endémico. Esta caréncia é ainda maior sobre o uso de testes
sorologicos para a deteccdo de NCC. Até hoje, o teste enzyme-linked
immunoelectrotransfer blot (EITB), que usa antigenos direcionados para detectar

anticorpos contra T. solium no soro do paciente, forneceu os resultados mais
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consistentes?3. Este teste de diagndstico tem uma especificidade relatada de 100%,
com uma sensibilidade de 98%0; estas taxas diminuem significativamente nos casos
em que apenas um unico cisticerco esta presente, pois a baixa carga parasitaria
provoca uma resposta de anticorpos muito mais fraca, isso torna a sensibilidade
proxima a 50%22. Anticorpos podem persistir no soro por longos periodos apds o
parasita ser eliminado do corpo*!. No entanto, as respostas de anticorpos diminuem
dentro de um ano da cirurgia®?>. Além disso, a presenca de anticorpos no soro ndo
informa quanto a localizacdo de um cisticerco; teste positivo para infeccdo por
cisticercose nao é sinénimo de envolvimento do SNC?3. Estes fatores significam que
os resultados do ensaio devem ser interpretados dentro do contexto clinico para
fortalecer uma suspeita diagndstica. Ha um debate sobre o NCC ser melhor detectado
em amostras de LCR em vez de soro*°, mas um recente estudo comparativo de Sako
et al. (2015)*® mostrou que ndo ha diferencas na sensibilidade e especificidade entre
amostras de soro e LCR.

Novos ensaios estdo em desenvolvimento e mostram resultados
promissores. Gabriel et al. (2012)** relataram um ensaio baseado em ELISA que
detecta antigenos de T. solium usando anticorpos monoclonais preparados atraves
da T. saginata, indicando a presenca de uma infeccéo estabelecida (em oposicéo a
exposicao apenas). Um ensaio de fluxo lateral recentemente foi desenvolvido para o
diagndstico e monitorizacéo de NCC extra parenquimatosa®®. Este ensaio é baseado
no uso do anticorpo monoclonal HP10 e utiliza amostras de liquido cefalorraquidiano;
foi capaz de identificar corretamente 34 casos de NCC extra parenquimatosa, e deu
resultados negativos para 26 amostras derivadas de pacientes tratados e curados da
NCC. O formato do ensaio € mais barato e adequado para laboratérios que néo

dispdem de recursos financeiros para fazer outros procedimentos diagnésticos*®.

5.4.3 Microscopia nas fezes

Métodos tradicionais, como a microscopia das fezes, tém sido utilizados
para avaliar visualmente a presenca de proglotes de T. solium nas fezes de um
portador em potencial. Embora isso ndo indique necessariamente infecgao por NCC,
auxilia na deteccédo de portadores de ténia e a consequente interrup¢éao do ciclo de
transmissédo*!. Métodos moleculares aplicados a amostras de fezes, como PCR e

ELISA, pode melhorar as taxas de deteccdo, mas como muitos outros testes
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disponiveis, o0 equipamento e a necessidade de operadores treinados sao
impraticaveis em muitos ambientes endémicos*¢. O Método de Graham, método da
fita ou método fita durex € um exame parasitolégico no anus, para pesquisa de ovos

de Taenia solium#’.

5.5 Tratamento

A heterogeneidade das apresentacdes clinicas do NCC nédo s6 complica o
procedimento diagnéstico, mas como também afeta o plano terapéutico para a
doenca; ndo pode haver terapéutica Unica e uma abordagem padrdao quando tantos
fatores de interconexdo devem ser considerados. Antes de iniciar o tratamento, o perfil
completo da doencga deve ser determinado, incluindo evidéncia de envolvimento do
SNC, caracterizacdo da resposta imune existente, o namero, a localizacdo e a
viabilidade dos cisticercos presentes. Somente quando esses fatores forem
verificados que se pode tracar um plano de tratamento, ou seja, o tratamento é

individualizado?e.

5.5.1 Terapia anti-helmintica

O uso de drogas contra os cisticercos no tratamento da NCC tem atraido
controvérsia, ja que o uso de tais drogas pode trazer mais riscos para o paciente do
que beneficios devidos principalmente a extensa resposta que pode ser estimulada
pela morte em massa dos cisticercos dentro do SNC®. Por esta razdo, o uso dessas
drogas € contraindicado em casos que apresentem risco preexistente de desenvolver
hidrocefalia, como no caso de NCC extra parenquimatosa; nessas situacdes, a
inflamacé&o que ocorreria apos o tratamento pode representar um risco substancial de
aumentar rapidamente a pressao intracraniana (PIC) e até resultar em morte.
Portanto, nos casos onde um diagndstico definitivo e caracterizacdo da infecgdo nédo
pode ser fornecido devido a falta de neuroimagem, é considerado insensato para
prosseguir com essa terapia e 0s pacientes devem ser tratados apenas com relacao
aos seus sintomas?. Além disso, foi sugerido que, juntamente com o seu potencial
perigoso, essas drogas também podem ser desnecessarias, como nos casos de

cisticercos parenquimatosos, pois podem regredir naturalmente, seguindo um
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desenvolvimento benigno e assintomatico’. Contudo, varios estudos demonstraram
gue os medicamentos contra 0s cisticercos tém um efeito positivo na reducédo dos
sintomas, como convulsdes e dores de cabeca, e aceleram a resolucdo de lesGes
parenquimatosas; esse argumento € reforcado pela apreensdo de muitos meédicos
sobre deixar um parasita vivo continuar seu desenvolvimento no cérebro sem
desafio®>?’.

Os dois medicamentos contra os cisticercos mais amplamente aceitos sao
o albendazol, um imidazolico que prejudica a captacédo de glicose e metabolismo pelo
parasita e o praziguantel, uma isoquinolona que causa paralisia do parasita ao
interromper as vias de célcio e a homeostase*®. Estes medicamentos séo aplicaveis
apenas no tratamento de cisticercos viaveis nos estagios precoces de
desenvolvimento, vesicular ou coloidal, e s&o ineficazes contra cisticercos
calcificados, pois estes parasitas que ja estdo mortos®°. O albendazol é geralmente
considerado a droga de escolha, com eficicia superior e melhor efeito antiparasitario
em comparacao ao praziquantel, possui melhor penetracdo no LCR, menos interacao
aparente com drogas como corticosterdides e um preco mais competitivo?32.
Permanece uma falta de clareza em torno das diretrizes de prescricdo para essas
drogas e confusdo quanto aos contextos clinicos em que seu uso € considerado

apropriado e benéfico*®.

5.5.2 Anticonvulsivante

Convulsbes sdo manifestacdes clinicas comumente relatadas na NCC
parenquimatosa. Nos casos que envolvem sintomas evidentes e multiplos cisticercos
viaveis, a terapia farmacolégica antiepiléptica pode ser indicada®; drogas como
fenobarbital e carbamazepina séo eficazes no controle das convulsdes relacionadas
a NCC em muitos casos?.

A maioria dos pacientes com GCS apresenta algumas convulsdes que sao
facilmente controladas com um uUnico antiepilético. Os antiepiléticos devem ser
continuados até que o granuloma esteja resolvido na imagem de acompanhamento.
Uma vez resolvido o granuloma, os antiepiléticos podem ser retirados gradualmente,
desde que o paciente n&do tenha tido uma convulsao nos ultimos trés meses. O risco
de crises recorrentes apos a retirada do antiepilético em pacientes com GCS resolvido

foi estudado em um grande coorte de pacientes acompanhados por 2-10 anos
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(seguimento médio de 76,2 meses)°!. Crises recorrentes ocorreram em 15% dos
pacientes com a maioria das crises ocorrendo nos primeiros trés meses apés a
retirada dos medicamentos. Os fatores de risco para recorréncia foram > 2 convulsées
durante a doenca, crises convulsivas (convulsées apés o inicio da terapia) e, o mais
importante, a presenca de um residuo calcificado na tomografia computadorizada de
acompanhamento. Pacientes com qualquer um desses fatores de risco ou mais de um
fator de risco devem ser aconselhados a continuar os antiepiléticos por um periodo
maior (1-2 anos). No entanto, para pacientes com NCC de multiplas lesdes, as
medicacbes sdo necessarias por varios anos em mais de 50% dos pacientes, ja que
a maioria desses pacientes é propensa a recorréncia de convulsdes apls a

retirada®2°3,

5.5.3 Corticoesteroides

A administracdo de corticoesterdides € um passo vital na regulacdo da
inflamacé&o relacionada a NCC no SNC para controlar o processo inflamatorio agudo
que ocorre apés a degradacédo de cisticercos viaveis. Prednisolona ou dexametasona
sdo comumente usadas como adjuvantes a terapia anti-helmintica e devem ser
administradas em torno de 3 (trés) dias antes dos medicamentos anti-helminticos
serem administrados, e continuados por, aproximadamente, uma semana apos o
término do curso inflamatério®. Em pacientes com carga parasitaria pesada e infeccédo
difusa, o0 uso de terapia anti-helmintica é considerado um risco muito grande e
corticoesteréides podem ser usados isoladamente?. A administragdo concomitante de
corticoesterdides demonstrou ser eficaz na prevencédo de complicacfes inflamatérias
graves; no entanto, ha, ainda, algumas preocupacdes quanto ao seu uso, incluindo o
potencial para aumento da sobrevivéncia do parasita devido a imunossupresséo e a
necessidade de mais estudos sobre doses apropriadas e tempo de administracdo a

fim de proporcionar os melhores beneficios?’.

5.5.4 Tratamento cirdrgico

Nos casos que envolvem infeccédo extensa, como a NCC racemosa e NCC

extra parenquimatosa grave, a terapéutica anti-helmintica pode néo ser uma opcéo
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devido aos riscos associados a inflamagdo em massa, mas estes tipos de NCC estéo
associados a um risco substancial de complicagbes se nao forem tratados. Nestes
casos, uma abordagem mais agressiva pode ser indicada, incluindo extirpacdo de
cisticercos via cirurgia®?. Mais comumente, a cirurgia pode ser aconselhada em casos
graves para inserir shunts permitindo a drenagem de fluidos e resolucdo de
hidrocefalia; disfuncdo de derivagdo nestes casos é, infelizmente, relativamente
comum e associado a uma maior mortalidade; administracdo simultanea de
corticoesteroéides pode reduzir esse risco’. A cirurgia foi a principal intervencgéo para a
terapia da NCC, mas com o desenvolvimento de terapias farmacologicas avancadas
neste campo, o uso de cirurgia diminuiu significativamente, e € agora usada somente

NOS casos mais severos4e.

6 DISCUSSAO

O controle e a prevencdo da transmissdo da T. solium devem ser uma
prioridade fundamental na saude global, uma vez que a intervencdo pode reduzir os
gastos com a salde causados pela NCC e a teniase®. O alto potencial biético e a
estabilidade ambiental dos ovos da ténia apresentam um desafio significativo para o
controle, mas sao varias solucbes simples que poderiam ser facilmente
implementadas se recursos financeiros fossem disponibilizados para paises
endémicos. Melhor saneamento, maior educacdo dentro das comunidades, para
informar as populagdes locais sobre a doenca e sobre evitar que 0s porcos entrem em
contato com os residuos humanos. Esses sdo componentes essenciais de qualquer
intervencdo em paises de baixo e médio rendimento®>%. O aumento da
conscientizacdo sobre infeccdo e transmissdo também é necessario em casos de
paises desenvolvidos ndo endémicos onde a doenca tem mostrado sinais de
aumento®®>4! e onde portadores humanos de T. solium precisam ser identificados e
tratados por motivos de salde publica®’.

A administracdo macica de drogas (AMD) tem sido proposta ha muito
tempo como uma estratégia para controlar a teniase humana e a cisticercose suina.
A AMD foi amplamente utilizada na América Latina durante os anos 80 e 90°%, assim
como recentemente®®. A cisticercose, no entanto, ainda é prevalente em todos esses
paises e continua associada a alta morbidade e mortalidade®. A AMD é uma

estratégia dispendiosa que ndo fornece uma solucao a longo prazo para a erradicacao
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da doenca. E uma solugdo temporaria, ja que condi¢cbes insalubres e pobreza
prevalecem em paises onde essas doencas sdo endémicas®®.

O controle da cisticercose suina, pelo uso combinado de vacinas e
quimioterapia, € um método potencialmente eficaz para o controle do T. soliumé1.62,
As principais vacinas que foram avaliadas em estudos de campo s&o uma vacina
usando um TSOL16 baseado em antigeno recombinante baseado na oncosfera®:, e
um S3PVac baseado em peptideos®?. A vacinagdo suina pode ser uma boa estratégia
para prevenir a transmissdo, mas o custo de uma vacina eficaz pode ser proibitivo
para as comunidades pobres em recursos, onde 0s agricultores muitas vezes néao
conseguem sequer alimentar os seus porcos®3. A abordagem sobre a vacina S3Pvac
representa uma nova esperanca para se obter uma vacina oral eficiente e de baixo
custo®,

Finalmente, € necessaria uma vigilancia melhorada, incluindo a
implementacdo da notificacdo obrigatéria de casos de NCC. Uma avaliacdo precisa
da distribuicdo e transmissédo da NCC sao fundamentais para direcionar intervencoes
de saude publica. Carpio et al. (2016)°° fornece recomendacdes para formuladores de
politicas para uma gama de doencas parasitarias que afetam o SNC, e se adotado,
forneceria dados muito necessarios que podem ser usados para dirigir futuras
iniciativas. Na auséncia de estimativas confiaveis de casos de NCC, ela permanecera,
junto com outras zoonoses endémicas, como baixa prioridade aos olhos das entidades

governamentais®°66,

7 CONCLUSAO

Na atualidade, ainda observamos a existéncia de certa confusdo na
caracterizacdo de teniase e cisticercose, 0 que por sua vez pode levar a negligenciar
as verdadeiras formas de erradicar a transmissao da neurocisticercose, uma vez que
sua transmissao se da pela ingestdo de agua e/ou alimentos contaminados, como
consequéncia de condi¢des higiénicas ambientais e pessoais precarias do meio no
gual habita o individuo e, ndo pela ingestdo da carne de porco malcozida, o qual acaba
se tornando o grande vildo.

Um ponto importante sobre a cisticercose € a falta de dados mais precisos
e atuais sobre a incidéncia e prevaléncia dessa doenca. Associado a isso, existe a

grande parte das pessoas infectadas que séo assintomaticas, ou seja, ndo procuram
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atendimento médico em nenhum momento. Por ser uma doenca endémica de paises
pobres, 0 acesso a métodos diagndsticos € raro, o que contribui ainda mais para o
sub diagndstico. Enquanto essa melhoria nos dados ndo ocorrer, a NCC vai continuar
sendo ignorada pelas entidades governamentais que insistem em tratar essa doenca
com negligéncia, apesar da sua grande morbimortalidade.

Ferramentas altamente sensiveis, especificas e com custo acessivel para
o diagnostico de teniase e NCC estao faltando. Embora tenha havido progresso no
desenvolvimento de testes imunologicos para ambos nas duas Ultimas décadas,
esses testes ndo sao facilmente disponiveis comercialmente e, quando disponiveis,
sdo caros. A neuroimagem € mais acessivel, porém continua com alto custo e é
fundamental para o diagnostico do NCC.

O manejo medicamentoso, também, continua controverso pela falta de
estudos com relevancia. Ndo se tem comprovacao dos beneficios e maleficios das
medicacbes envolvidas no manejo dos pacientes e nem mesmo quais devem ser
usadas.

Com isso, a melhor forma de controle para essa doenca € o investimento
publico na prevencdo, com melhoria do saneamento basico, maior educacédo e
informacao acerca do assunto nas comunidades mais afetadas. Além disso, a forma
de infestacdo e disseminacédo da doenca devem comecar a serem esclarecidas em
paises desenvolvidos que sdo alvo de grandes imigracdes do século XXI e que podem

acabar com sérios problemas endémicos de teniase e cisticercose.
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