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Resumo

A infecgéo por Strongyloides deve ser considerada em todo individuo migrante ou residente de area
endémica, independentemente do tempo decorrido da imigragéo.

Pistas clinicas incluem sibilancia, dor ou desconforto abdominal e eosinofilia.

Pesquisas de ovos e parasitas nas fezes sao relativamente insensiveis para a detecgao de larvas de
Strongyloides, mas atualmente séo os testes de primeira escolha.
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Recomenda-se o tratamento com ivermectina, independentemente do contexto de recursos.

A propagagéo rapida da infecgéo pode levar & sindrome de hiperinfec¢do e doenga disseminada, ambas
associadas com uma alta taxa de mortalidade em pacientes imunossuprimidos.

Tratamento empirico deve ser considerado ao iniciar corticosteroides em qualquer paciente de alto risco
devido a hiperinfec¢do potencialmente fatal.

Definicao

A estrongiloidiase (também conhecida como oxiluros) € uma infec¢do causada pelo nematddeo intestinal
Strongyloides stercoralis. A transmissao ocorre amplamente nas areas tropicais e subtropicais, mas também
em paises com climas temperados.[1] O modo primario de infecgao ocorre pela penetragéao das larvas na
pele. As larvas de Strongyloides migram dos tecidos subcutaneos para a circulagdo venosa e depois para os
pulmdes. As larvas migram até as vias aéreas, sao deglutidas e estabelecem uma infecgao crénica no trato

intestinal como larvas adultas. Novas larvas continuam o ciclo dentro do hospedeiro humano criando uma
autoinfecgao indefinidamente, o que significa que, sem tratamento, a infecgao € vitalicia.
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Epidemiologia

A infecgéo por Strongyloides ocorre em regides tropicais e subtropicais ao redor do mundo. Também é
endémica na regiao dos Apalaches nos EUA e determinadas areas do Mediterraneo, como a Catalunha,

na Espanha.[2] As estimativas da prevaléncia global estdo entre 30 e 100 milhdes.[3] [4] Os migrantes

e refugiados de paises em desenvolvimento estdo sob maior risco, com os imigrantes recém-chegados

aos EUA apresentando taxas de 5% a 10%.[5] [6] Individuos procedentes do sudeste Asiatico apresentam
as taxas mais altas. A infeccdo humana inicial ocorre quando as larvas que vivem em solo infectado
penetram na pele, geralmente nos pés. Pessoas que tém contato com o solo, como produtores de
subsisténcia e trabalhadores agricolas, apresentam o maior risco.[7] Portanto, os homens apresentam risco
aproximadamente dois a trés vezes maior que as mulheres.[8] Pessoas que fazem viagens internacionais
de curta duracao geralmente apresentam baixo risco, a menos que tenham pisado descalgas em areia ou
solo infectado. Veteranos que serviram no sudeste Asiatico durante a Segunda Guerra Mundial, a Guerra da
Coreia ou em conflitos no Vietna estao na categoria de risco; o risco é especialmente alto em prisioneiros de
guerra.[9]

Etiologia

A estrongiloidiase é causada pelo nematddeo intestinal Strongyloides stercoralis. Os humanos sao
infectados por Strongyloides stercoralis apds o contato cutaneo com solo contaminado por fezes humanas.
A transmisséo entre pessoas é rara, mas tem sido documentada. Também foram relatados casos derivados
de doador em receptores de transplante de érgaos sélidos.[10]

Larva filariforme de Strongyloides

De Dr. Mae Melvin, Public Health Image Library, Centros de Controle e Prevencdo de Doencas dos EUA
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Fisiopatologia

O periodo de incubacéo é de 14 a 30 dias. As larvas filariformes penetram na pele e migram através
dos sistemas venosos até os pulmdes. As larvas chegam aos alvéolos e ascendem a arvore brénquica.

_|
As larvas sao tossidas e, em geral, subsequentemente deglutidas. A degluticdo é assintomatica e 8
desconhecida pela pessoa. As fémeas adultas estabelecem uma infecgéo crénica no intestino delgado. 5-

As fémeas adultas colocam ovos que eclodem em larvas rabditiformes néo infecciosas. Essas larvas
podem ser detectadas nas fezes. As vezes, as larvas podem amadurecer em larvas filariformes infecciosas
enquanto ainda estdo no hospedeiro. Essas larvas infecciosas podem penetrar na parede intestinal,
migrando para os pulmdes e reestabelecendo a infecgdo em aproximadamente 2 semanas.

Esse processo ocorre em menor grau o tempo todo, sem fatores desencadeantes especificos, e pode

ser assintomatico ou estar associado a queixas gastrointestinais e cutaneas crénicas e a sintomas
semelhantes aos da asma. O processo é denominado autoinfec¢do. Ao contrario de praticamente todos os
outros nematddeos intestinais, o Strongyloides pode causar autoinfeccido, propagando-se sem que haja
necessidade de um ciclo externo e reexposicao obrigatorios. A infecgdo nao tratada é vitalicia.

A hiperinfecgédo ocorre com imunossupressao, particularmente secundaria a administragao de
corticosteroides e a infecgao pelo virus linfotrépico de células T humanas tipo 1 (HTLV-1). O processo de
autoinfeccao é igual ao da infecgao crénica, mas a imunossupressao propicia a migracao de uma carga
de vermes muito maior, com consequéncias clinicas muito mais graves. Ha relatos de hiperinfecgdo em
individuos que foram prisioneiros durante a Segunda Guerra Mundial mais de 50 anos depois de terem
deixado uma area endémica.[9]
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Caso clinico

Caso clinico #1

Um ex-emigrante do sudeste asiatico, que morou na Europa por varios anos, apresenta uma eosinofilia
de >0.4 x 10° eosindfilos/L (>400 eosinofilos/microlitro) (ou >5% da contagem diferencial de leucécitos)
detectada em um hemograma completo. Repetidas pesquisas de ovos e parasitas nas fezes sdo
negativas. O paciente apresenta queixas inespecificas de desconforto abdominal, dermatite e tosse seca
crbnica. Ele ja foi diagnosticado anteriormente com asma e sindrome do intestino irritavel.

Caso clinico #2

Um refugiado recém-chegado da Africa Subsaariana apresenta-se para um exame médico para
rastreamento de doengas. Antes da imigracao, ele recebeu albendazol em dose Unica. A histéria e o
exame fisico ndo revelam achados especificos. O hemograma completo revela eosinofilia >0.4 x 10°
eosinofilos/L (>400 eosindéfilos/microlitro). Trés exames de fezes detectam apenas Giardia intestinalis.
O rastreamento sorolégico para Strongyloides e esquistossomose é realizado, sendo diagnosticada
infecgdo por Strongyloides assintomatica.

Outras apresentacoes

A infecgéo cronica por Strongyloides pode resultar em diagndsticos errbneos de transtorno de sintomas
somaticos, prurido psicogénico, sindrome do intestino irritavel ou asma. Migrantes procedentes de
areas endémicas portadores de infecgao crénica por Strongyloides podem desenvolver hiperinfec¢ao
com risco de vida caso recebam tratamento com corticosteroides. A hiperinfecgdo pode se manifestar
com febre, tosse, sibilancia e/ou dor abdominal. Em geral, os pacientes evoluem rapidamente para um
estado critico, com bacteremia e sepse causadas por um organismo entérico, como Escherichia coli ou
enterococos. As larvas de Strongyloides podem ser detectadas em amostras fecais ou de expectoracao
nos pacientes com hiperinfec¢éo, e infiltrados pulmonares podem ser visualizados na radiografia
toracica. Pode haver auséncia de eosinofilia. A auséncia de eosinofilia é forte preditor de mortalidade
resultante de hiperinfeccdo por Strongyloides.
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Abordagem

A infecgao por Strongyloides torna-se vitalicia caso nao seja devidamente tratada, em raz&o de seu ciclo
autoinfeccioso especifico. O diagnéstico de estrongiloidiase precisa ser considerado em todos os residentes
ou migrantes procedentes de areas onde a doenga é endémica, independentemente do tempo decorrido

da imigracdo. O diagndstico definitivo é realizado pela identificagdo de larvas de Strongyloides em uma
amostra clinica. O diagnostico provavel é feito por sorologia de imunoglobulina G (IgG) positiva.

» Na estrongiloidiase crbnica, o diagndstico é feito apos a identificacdo de larvas nas fezes.

+ A hiperinfecgéo por estrongiloidiase (uma infecgdo maciga de larvas no ciclo autoinfeccioso padréo
do trato gastrointestinal para o trato respiratério) € diagnosticada definitivamente com a identificacao
de Strongyloides em amostras de expectoracdo. Um diagnéstico provavel é feito com uma sindrome
clinica compativel (pneumonite pulmonar), juntamente com a identificacdo de larvas nas fezes.

+ A estrongiloidiase disseminada (hiperinfecgdo com disseminagao de larvas para locais fora dos tratos
gastrointestinal e respiratério, como musculos ou sistema nervoso central [SNC]) é diagnosticada
com a identificagdo de larvas de Strongyloides em amostra clinica ou bidpsia realizada de um local
diferente, ndo usual no ciclo evolutivo do parasita (tratos gastrointestinal e respiratério).

Identificacao dos fatores de risco

O maior fator de risco é a exposi¢ao cutanea a solos infectados contendo larvas filariformes de
Strongyloides. A infecgéo é endémica em muitas regides tropicais e subtropicais ao redor do mundo,
incluindo a regido dos Apalaches nos EUA e determinadas areas do Mediterrdneo, especialmente a
Catalunha na Espanha. Trabalhadores agricolas estéo incluidos na categoria de risco primario. Em
regides nao endémicas, 99% das infecgdes crdnicas por Strongyloides ocorrem entre migrantes oriundos
de areas endémicas, particularmente refugiados.[11][12] [13] [14] [15] [16] Turistas internacionais de
rotina, em sua maioria, ndo apresentam alto risco para infec¢éo por Strongyloides; entretanto, a presenca
de eosinofilia inexplicada deve ser avaliada.[19]

A hiperinfeccdo com risco de vida esta principalmente relacionada a imunossupressao, particularmente
aos corticosteroides.[20] [21]

Apresentacao inicial

Pessoas com estrongiloidiase cronica estdo, na maioria das vezes, assintomaticas ou minimamente
sintomaticas. A infecgdo pode ser detectada somente pela presenca de eosinofilia observada
incidentalmente em um hemograma completo realizado como parte da investigagao de outro
quadro clinico. No entanto, a doenca pode manifestar-se com uma variedade de sintomas clinicos
frequentemente vagos, incluindo:[11]
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» Dor abdominal (40%), geralmente crénica e vaga
» Queixas pulmonares, como sibilancia ou tosse (22%)
+ Alteracoes nas fezes, como diarreia ou constipagéo (20%)
» Perda de peso (18%); ma absorgdo esta associada a presenga de Strongyloides
» Dermatite ou prurido (14%).
Existem varias outras manifesta¢cdes cutaneas menos comuns, como:

 Larva currens (erupcao cutanea urticariforme, pruriginosa, serpiginosa e de rapido movimento,
percorrendo de 5 a 10 cm/hora)
+ Larva migrans cutanea (erupgéo cutanea de movimentagédo mais lenta)
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» Erupgbes cutaneas que mimetizam reagéo ao medicamento

» Erupcao cutanea purpurica associada a infecgao disseminada.
Em uma série de casos nos EUA, 20% dos individuos eram assintomaticos, e a infecgao foi detectada
por rastreamento incidental.[11] E comum a coinfecgdo com outros parasitas.[11]

Um hemograma completo que revele a persisténcia de eosinofilia ap6s o tratamento de outros parasitas
sugere a presenca de Strongyloides. A presenca de giardia com eosinofilia requer que o diagnéstico de
infeccdo por Strongyloides seja considerado porque a giardia ndo causa eosinofilia.

Raramente, os pacientes podem desenvolver sinais e sintomas de doencga inflamatéria intestinal. As
larvas adultas no duodeno podem causar duodenite grave evidenciada na histologia, com atrofia das
vilosidades e infiltrado plasmocitario. Manifestagdes colénicas podem mimetizar clinicamente a colite
ulcerativa ou a doenga de Crohn, com acometimento da parede col6nica por inflamagéo granulomatosa
eosinofilica.

Migrantes procedentes de areas endémicas portadores de infeccéo crénica por Strongyloides podem
desenvolver hiperinfeccdo com risco de vida caso sejam submetidos a corticosteroides. Os sinais e
sintomas manifestos tipicos séo febre, tosse, sibilancia e/ou dor abdominal. Os pacientes frequentemente
evoluem rapidamente para um estado critico, com bacteremia e sepse causadas por um organismo
entérico, como Escherichia coli ou enterococos, e desenvolvem sinais de choque séptico.

Investigacoes iniciais

Exame de fezes para detectar possiveis ovos e parasitas

+ Teste diagnostico inicial. Entretanto, uma Unica amostra apresenta sensibilidade <50% na
deteccao de larvas de Strongyloides.[11] [15] Trés amostras fecais coletadas em dias diferentes
devem ser examinadas porque a excre¢ao de larvas pode ser intermitente.

 As larvas de Strongyloides podem ser detectadas em amostras fecais ou de expectoragao de
pacientes com hiperinfec¢édo ou infec¢ao disseminada.

Hemograma completo

+ Caso um hemograma completo ainda nao tenha detectado a presenca de eosinofilia
incidentalmente, esse exame devera ser realizado como parte da investigagao inicial para todos
0s pacientes com suspeita de estrongiloidiase. Recomenda-se consulta com um especialista em
medicina tropical para todas as pessoas com eosinofilia inexplicada.

+ Uma eosinofilia absoluta >0.4 x 10° eosindfilos/L (>400 eosinofilos/microlitro) ou uma eosinofilia
relativa >5% da celularidade diferencial dos leucécitos estara presente em 80% a 85% dos
individuos cronicamente infectados.[11] [15] Contagens de eosindfilos >0.5 x 110° eosindfilos/L
(>500 eosindfilos/microlitro) sédo 75% sensiveis para infecgdo por Strongyloides em contextos ndo
endémicos.

* A eosinofilia frequentemente esta ausente (40%) quando o paciente esta em uso de
corticosteroides e apresenta hiperinfeccao.[20] [21] A auséncia de eosinofilia € forte preditor de
mortalidade em pessoas com hiperinfecgéo.

* A eosinofilia remite dentro de 6 meses em pessoas tratadas com sucesso.[11]

Sorologia
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» Em pessoas com eosinofilia inexplicada e trés exames de fezes negativos, a sorologia de IgG
para Strongyloides pode confirmar a exposi¢ao.[15] Os imunoensaios enzimaticos comerciais
ou dos Centros de Controle e Prevencao de Doengas (CDC) dos EUA para sorologia de IgG
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geralmente tém um desempenho diagndstico de aproximadamente 96% de sensibilidade e 98% de
especificidade.[31]

 Qutros parasitas dificeis de diagnosticar também devem ser considerados, como a espécie
Paragonimus westermani, um parasita pulmonar comumente observado em pessoas do Sudeste
Asiatico com sintomas pulmonares, bem como esquistossomose e filariose em pessoas oriundas
da Africa Subsaariana.

+ As sorologias sao realizadas em laboratérios de referéncia e pode haver atrasos na entrega dos
resultados. Os ensaios especificos em laboratérios de referéncia sdo de qualidade variavel, com
ou sem validagao prévia do desempenho.

Os testes padrao ouro para o diagnéstico dependem da disponibilidade de recursos locais.[1] O padrao
ouro para diagnosticar a estrongiloidiase € a sorologia de imunoglobulina G (IgG) anti-Strongyloides e
um exame de fezes, seja Baermann ou reagdo em cadeia da polimerase. Nos contextos com recursos
médios, o diagndstico deve incluir a sorologia de imunoglobulina G (IgG) anti-Strongyloides e um teste
fecal de sedimentacédo espontdnea em tubo. Para os ambientes onde os recursos séo baixos, um teste
fecal de sedimentacdo espontanea em tubo pode ser usado.

Outras investigacoes

Biopsia de pele ou tecidual

» Ocasionalmente, a biépsia de pele ou tecidual revelara larvas de Strongyloides. Geralmente, trata-
se de um achado incidental de biépsia realizada por outras razées, mas a biépsia de pele deve ser
considerada em individuos procedentes de areas com infeccdo endémica, especialmente pessoas
com eosinofilia.

radiografia toracica

+ A radiografia toracica pode revelar infiltrados pulmonares em pessoas com hiperinfecgao.
Terapia empirica

+ Em determinadas situages, a terapia empirica com ivermectina pode ser usada como ferramenta
diagndstica. Por exemplo, migrantes procedentes de areas endémicas podem apresentar
eosinofilia inexplicada, ser submetidos a uma avaliagdo detalhada e necessitar de administracdo
urgente de corticosteroides para afec¢des agudas (por exemplo, asma aguda). Quando ndo ha
garantia de acompanhamento e os resultados dos exames podem atrasar, recomenda-se o teste
empirico com ivermectina (2 doses).

» No acompanhamento de 6 meses, a eosinofilia tera remitido em pessoas tratadas com
sucesso.[11] Em um periodo de 6 a 12 meses apos terapia com ivermectina, dois tercos dos
pacientes apresentardo sorologia negativa ou redugdo quantitativa em 40% ou mais no titulo.

reacao em cadeia da polimerase

» A reacado em cadeia da polimerase demonstrou ser mais sensivel que os exames de ovos e
parasitas (O&P) convencionais; entretanto, ensaios de reacdo em cadeia da polimerase comerciais
para diagnostico de infecgdo por Strongyloides ainda nao estéo disponiveis.[32]
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Larva de Strongyloides stercoralis em tecido
Do acervo do Dr. David Boulware, University of Minnesota; usado com permissao
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Historia e exame fisico

Principais fatores diagndsticos
presenca de fatores de risco (comuns)

+ Os principais fatores de risco sao exposi¢ao ao solo em areas endémicas ou migrantes procedentes

destas areas ao redor do mundo.[11] [12] [13][14] [15] [16]
* A hiperinfecgao com risco de vida esta principalmente relacionada a imunossupressao,

particularmente aos corticosteroides.[20] [21]
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infeccao com outros parasitas (comuns)

« E comum a coinfecgdo com outros parasitas.[11]

» Uma eosinofilia persistente apos o tratamento de outros parasitas sugere infeccao por Strongyloides.

» A presenca de giardia com eosinofilia requer que o diagndstico de infec¢do por Strongyloides seja
considerado.

Outros fatores diagnosticos
dor abdominal (comuns)

+ Relatada por 40% dos pacientes com infecgao cronica.[11]
» Pode ser diagnosticada erroneamente como sindrome do intestino irritavel ou transtorno de sintomas

somaticos.

habito intestinal alterado (comuns)

» 20% dos pacientes relatam alteragdes nas fezes, como diarreia ou constipagéo.[11]
perda de peso (comuns)

» Relatada por 18% dos pacientes.[11]
febre (hiperinfeccao) (comuns)

» Um sinal de hiperinfeccao.
sinais de sepse (hiperinfeccao) (comuns)

» Na hiperinfecgao, os pacientes tendem a evoluir rapidamente para um estado critico, com bacteremia
e sepse causadas por organismos entéricos, como Escherichia coli ou enterococos, e a desenvolver
sinais de choque séptico.

tosse cronica (incomuns)

» Presente em 14% dos pacientes.[11]
» Pode ser diagnosticada erroneamente como asma.

sibilancia (incomuns)

» Presente em 10% dos pacientes.[11]

+ Imigrantes que apresentam novo episédio de sibilancia e eosinofilia devem ser avaliados ou tratados
para infec¢é@o por Strongyloides antes da administracdo de qualquer corticosteroide.

+ Corticosteroides administrados como terapia empirica para asma podem precipitar uma hiperinfecgao
com risco de vida.
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prurido ou dermatite (incomuns)

» Presente em 14% dos pacientes.[11]Pode ser diagnosticado erroneamente como prurido psicogénico.

Erupgdo dermatoldgica serpiginosa nas costas de paciente com estrongiloidiase

larva currens (incomuns)

» Erupgéo cutanea urticariforme, pruriginosa, serpiginosa e de rapido movimento, percorrendo de 5 a

10 cm/hora.
» Pode apresentar recorréncia crénica.
» Aincidéncia varia de 10% a 70% dos pacientes, dependendo da carga da infec¢édo e da idade.[11]

urticaria (incomuns)

» Uma erupcgéao cutanea urticariforme transitéria pode ocorrer com ou sem larva currens.

larva migrans cutanea (incomuns)
» Mais comumente associada ao ancilostomideo que infecta caes ou gatos, o Ancylostoma braziliense.
» Muito raramente associada ao Strongyloides.
erupcao cutanea com aparéncia de reacao a medicamento (hiperinfeccao)
(incomuns)
» Com hiperinfeccao, a disseminacao das larvas pode mimetizar uma reagédo a medicamento; a biépsia
revela eosindfilos.[21]
outras queixas cutaneas (incomuns)

» Um ampla variedade de manifesta¢des pode ocorrer na hiperinfecgao, incluindo erupgao cutanea
purpurica disseminada.
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sintomas e sinais de doenca inflamatéria intestinal (incomuns)

 As larvas adultas no duodeno podem causar duodenite grave evidenciada na histologia, com atrofia
das vilosidades e infilirado plasmocitario. Manifestagdes colénicas podem mimetizar clinicamente
a colite ulcerativa ou a doenga de Crohn, com acometimento da parede col6nica por inflamagao
granulomatosa eosinofilica.

Fatores de risco

Fortes

exposicao ao solo em areas endémicas ou migrantes procedentes destas
areas ao redor do mundo

» Em regides ndo endémicas, 99% das infecgdes crénicas por Strongyloides ocorrem entre migrantes
oriundos de areas endémicas, particularmente refugiados.[11] [12] [13] [14] [15] [16] Campanhas
atuais de uso de praziquantel e albendazol em dose Unica na Africa ndo reduzem a prevaléncia de
infeccao por Strongyloides.[17]

» O maior fator de risco é a exposi¢ao cutanea a solos infectados contendo larvas filariformes de
Strongyloides.

» Ainfeccédo é endémica em muitas regides tropicais e subtropicais ao redor do mundo, na regido dos
Apalaches nos EUA e determinadas areas do Mediterraneo, especialmente Catalunha e Espanha.

» Em regides onde a infecgao é endémica, os trabalhadores agricolas apresentam risco de infecgao
crénica 50 vezes maior em comparagao com a populacao em geral.[7] Veteranos de guerra,
particularmente com historia de servigo no sudeste Asiatico ou em outras regides tropicais, também
estao incluidos na categoria de risco.[9]

corticosteroides (risco de hiperinfeccao)

* A hiperinfeccdo com risco de vida esta principalmente relacionada a imunossupressao,
particularmente a administragao de corticosteroides.[20] [21]

infeccao (risco de hiperinfeccao) por virus linfotropico de células T humanas
tipo 1 (HTLV-1)

» N&o h& associacdo com o risco de adquirir a infecgao; entretanto, depois que a pessoa € infectada,
ha risco de hiperinfeccdo em caso de coinfeccdo com HTLV-1.[22] [23]
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Fracos

viajantes internacionais

+ Viajantes internacionais geralmente apresentam baixo risco para infeccao por Strongyloides.
A incidéncia de infecgao por Strongyloides em viajantes que retornaram enfermos e que foram
atendidos em clinicas de viagem na Europa foi 0.1%.[18]

» Entretanto, em individuos com eosinofilia inexplicada e amostras fecais negativas, o diagnéstico
sorolégico é recomendado.[19]

imunidade debilitada

» Malignidades hematol6gicas, tuberculose e desnutricdo secundéria a diarreia crénica por
Strongyloides sé@o outros fatores de risco para hiperinfec¢éo.[24]
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receptores de transplante de 6rgao sélido

» Foram relatados casos de infec¢ao derivada de doador, embora raramente, em destinatarios que
receberam 6rgaos de doadores em regides endémicas. Estrongiloidiase derivada de doador tem uma
alta taxa de mortalidade.[10]

Investigacoes

Primeiro exame a ser solicitado

Exame Resultado

exame de fezes para deteccdo de ovos e parasitas larvas de Strongyloides

+ A sensibilidade da microscopia de fezes depende da experiéncia observadas no exame de

do laboratério que realiza o exame. Em laboratorios experientes, a fezes
sensibilidade de trés amostras positivas é de 50% a 75%.[5] [11] [14]
» Coproculturas em placas de agar sdo mais sensiveis, mas nao sao
rotineiramente utilizadas por laboratérios de microbiologia.[33]
Hemograma completo com diferencial >0.4 x 10° eosindfilos/

L (>400 eosinofilos/
microlitro) ou >5%
eosinofilia relativa

» A sensibilidade é de 80% a 85%.[11] [15]

* A eosinofilia assintomatica esta presente em 10% a 15% dos
refugiados recém-chegados.[34]

+ A eosinofilia frequentemente esta ausente (40%) quando o paciente
esta em uso de corticosteroides e apresenta hiperinfeccao.[20] [21]

* A eosinofilia muitas vezes é maior em criangas infectadas que em
adultos.

tentativa terapéutica com ivermectina (em situacoes especificas) no acompanhamento 6
meses apos o tratamento,
a eosinofilia tera remitido
em pessoas tratadas com
sucesso

+ A terapia empirica com ivermectina € recomendada para imigrantes
procedentes de areas endémicas que requerem administragcao
urgente de corticosteroides para afec¢des agudas (como asma
aguda), especialmente na presenca de eosinofilia.

* Em um periodo de 6 a 12 meses apds terapia com ivermectina, dois
tercos dos pacientes apresentarao sorologia negativa ou reducao
quantitativa em 40% ou mais no titulo. No acompanhamento de
6 meses, a eosinofilia tera remitido em pessoas tratadas com
sucesso.[11]
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Outros exames a serem considerados

Exame Resultado

pesquisa de ovos e parasitas em escarro observam-se larvas de

» Na hiperinfecgéo, as larvas podem ser detectadas na pesquisa de Strongyloides

ovos e parasitas em expectoragdo.[11]

pesquisa de ovos e parasitas em amostras clinicas (além de observam-se larvas de
fezes e expectoracao) Strongyloides

+ A infecgéo por Strongyloides disseminada ¢ diagnosticada
definitivamente com a identificagao de larvas de Strongyloides em
outra amostra clinica (além de fezes ou expectoracéo) ou bidpsia
realizada de um local diferente dos usuais no ciclo evolutivo do
parasita (tratos respiratério e gastrointestinal).

sorologia de imunoglobulina G (IgG) para Strongyloides sorologia positiva

» Se as amostras fecais forem negativas em migrantes com
eosinofilia procedentes de areas endémicas, a sorologia devera ser
considerada.[15]

+ O teste de sorologia por ensaio imunoenzimatico (EIE), que tem
sensibilidade de 96% e especificidade de 98%, pode ser obtido em
laboratérios de referéncia, mediante solicitagéo.[31]

biopsia tecidual larvas rabditiformes
visualizadas na biopsia
tecidual

+ Pode ser um achado incidental em bidpsia dermatoldgica.
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Larva de Strongyloides stercoralis em tecido
Do acervo do Dr. David Boulware, University
of Minnesota; usado com permissao
» Ainfecgéo por Strongyloides disseminada pode ser diagnosticada
com a identificagdo de larvas de Strongyloides em uma bidpsia
realizada de um local diferente do usual no ciclo evolutivo do parasita
(tratos respiratério e gastrointestinal).
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deste conteudo esta sujeito aos nossos) . © BMJ Publishing Group Ltd 2024.Todos os direitos reservados.
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Novos exames

Exame Resultado

reacdao em cadeia da polimerase deteccao de acido

» A reacdo em cadeia da polimerase esta surgindo como uma desoxirribonucleico (DNA)
ferramenta diagndstica molecular para o diagnéstico de infecgéo
por Strongyloides. Os ensaios de reagdo em cadeia da polimerase
demonstraram ter uma sensibilidade maior que o exame de ovos e
parasitas (O&P) convencional.[32] Ensaios comerciais de reagao
em cadeia da polimerase para infecgao por Strongyloides estao
atualmente em desenvolvimento.
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Diagnodsticos diferenciais

Exames de
diferenciacao

Condicao Sinais/sintomas de

diferenciacao

Ancilostomideo + Nao ha sinais ou sintomas . Em amostras fecais com

Esquistossomose

Filariose

Amebiase

de diferenciagéo.

O ancilostomideo tem

um ciclo de vida finito

<5 anos. Assim, em
pessoas que residem em
paises desenvolvidos ha 5
anos ou mais, a infec¢édo
por Strongyloides é o
diagnéstico mais provavel,
pois esse parasita causa
autoinfecgéo vitalicia dentro
do corpo humano sem

necessidade de reexposicao.

Maior probabilidade em
pessoas que emigram da
Africa.

Pode nao haver sinais ou
sintomas de diferenciagéo.
Maior probabilidade de
causar dermatite e nédulos.

* A espécie Loa loa tem maior

probabilidade de manifestar-
se com defeitos visuais e
sinais de infeccao ocular.

N&o ha sinais ou sintomas
de diferenciacao.

processamento protelado,
os ovos de ancilostomideos
podem eclodir com larvas
similares a larvas de
Strongyloides. Portanto,

€ importante determinar

se ocorreu atraso no
processamento. Pode ser
necessario repetir o exame.
A terapia para
ancilostomideos é
insuficiente para erradicar o
Strongyloides.

Quando presente, a
eosinofilia € um marcador de
falha de tratamento.

A tira reagente de urinalise
pode ser positiva para
sangue na esquistossomose
urinaria.

A pesquisa padrédo de

ovos e parasitas nas fezes
diferencia as doencas,
apesar de ser um exame
relativamente insensivel
para o diagnéstico de
esquistossomose.

O teste soroldgico esté
disponivel e pode diferenciar
as doencas.

Faz parte do diagndstico
diferencial de eosinofilia
inexplicada.

O esfregaco de sangue
com coloracao de Giemsa
e o teste sorol6gico sao
0s principais métodos de
diagnostico.

Microfilarias identificadas
em esfregaco de sangue
periférico (uma amostra
noturna aumenta as taxas de
deteccéao).

Identificagcdo de ameba em
amostras fecais.

Ao contrario da infecgao por
Strongyloides, as espécies
Entamoeba histolytica e
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Condicao

Asma

Sindrome do intestino
irritavel

Transtorno de sintomas
somaticos

Prurido psicogénico

Urticaria

Critérios

Critérios clinicos

Sinais/sintomas de

diferenciacao

Ambas as doencas podem
resultar em tosse e sibilos

e as vezes podem ser
assintomaticas.

A asma tem menor
probabilidade de apresentar
dor abdominal ou alteracdes
cutaneas.

A infecgao por Strongyloides
tem maior probabilidade de
ocorrer em pessoas que

migram de areas endémicas.

Ambas as doencas podem
causar dor abdominal

e alteracdo no habito
intestinal.

A infecgao por Strongyloides
tem maior probabilidade de
ocorrer em pessoas que

migram de areas endémicas.

Podem nao existir sinais e
sintomas de diferenciagao.
A infecgao por Strongyloides
tem maior probabilidade de
ocorrer em pessoas que

migram de areas endémicas.

Menor probabilidade de
apresentar sinais e sintomas
nao dermatolégicos,

embora possa nao

haver caracteristicas de
diferenciagéo.

A infecgao por Strongyloides
tem maior probabilidade de
ocorrer em pessoas que

migram de areas endémicas.

As lesoes urticariformes
remitem dentro de 24 horas.

Exames de
diferenciacao

Entamoeba dispar ndo
causam eosinofilia.

Pesquisas de ovos e
parasitas nas fezes e
sorologia s&o negativas.

A presenca de eosinofilia em
pessoas que apresentam
alto risco (como migrantes
procedentes de areas
endémicas) deve alertar o
médico para a necessidade
de investigar outras causas
que ndo sejam asma,
especialmente quando ha
ocorréncia de novo episodio
de sintomas semelhantes
aos da asma em adultos.

Auséncia de eosinofilia.

Auséncia de eosinofilia.

Auséncia de eosinofilia.

Diagndstico clinico.
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Embora néo haja critérios de diagnostico formais, as vezes a infecgao é categorizada de acordo com o
estagio da doenga.

* Estrongiloidiase aguda: caracterizada por rash eritematoso pruriginoso no sitio de penetragéo, tosse,
irritacdo traqueal e sintomas gastrointestinais.

* Estrongiloidiase crénica (ou estrongiloidiase gastrointestinal): os pacientes geralmente estao
assintomaticos, mas a eosinofilia e os sintomas cutaneos ou gastrointestinais podem estar presentes.

* Sindrome de hiperinfecgao/estrongiloidiase disseminada: ocorre quando os pacientes com
estrongiloidiase crénica ficam imunossuprimidos e tém uma alta taxa de mortalidade; caracterizada
por dor abdominal, infiltrados pulmonares difusos e septicemia ou meningite.

Rastreamento

O Centros de Controle e Prevengéo de Doengas (CDC) dos EUA recomendam o rastreamento para
Strongyloides nos seguintes casos: pacientes que tomam, ou estao prestes a tomar, imunossupressores
(incluindo corticosteroides); pacientes com infecgao por virus linfotrépico humano de células T do tipo 1
(HTLV-1), neoplasias hematolégicas ou eosinofilia periférica persistente ou inexplicada; pacientes que foram
submetidos ou estao sendo considerados para transplante de érgao; e pacientes com uma histéria recente
ou remota de viagem para uma area endémica.[35]

Recomenda-se o rastreamento para parasitas intestinais em migrantes procedentes de &reas endémicas

e expatriados de longa data. O rastreamento inicial é realizado por trés exames de pesquisa padrao de

ovos e parasitas nas fezes, coletadas em dias diferentes. A obtencao de varias amostras em dias diferentes
pode ser complicada, cara e dificil de se conseguir na realidade. Assim, muitos especialistas utilizam uma
Unica amostra de pesquisa de ovos e parasitas nas fezes combinada com teste sorolégico. Recomenda-se o
teste sorologico de imunoglobulina G (IgG) para detectar a presenca de Strongyloides quando ha eosinofilia
inexplicada.

Nos EUA, recomenda-se que refugiados recém-chegados com eosinofilia inexplicada sejam submetidos

a rastreamento para infecgéao por Strongyloides por sorologia de IgG, ou recebam terapia empirica com
ivermectina. Recomenda-se também aos médicos considerar o rastreamento ou a administragao de terapia
empirica para esquistossomose em migrantes procedentes da Africa Subsaariana com eosinofilia, em razéo
da alta prevaléncia de esquistossomose nesse grupo.[36]
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Abordagem

O objetivo da terapia é erradicar todos os organismos. O tratamento presuntivo da doenga é necessario
para imigrantes procedentes de areas endémicas que apresentam eosinofilia inexplicada ou que requerem
terapia imunossupressora como parte do tratamento de outra condigdo. Caso contrario, o tratamento sé é
administrado depois de estabelecido o diagnostico. Todos os pacientes diagnosticados devem ser tratados,
incluindo os assintomaticos, devido ao risco de hiperinfecgdo.[1]

Precaugdes padrao (por exemplo, usar luvas e aventais, higiene das maos) sdo recomendadas nos
pacientes hospitalizados.

Tratamento presuntivo em imigrantes procedentes de areas
endémicas

Ao ser detectada eosinofilia inexplicada em migrantes procedentes de areas endémicas, é necessario
o rastreamento para infecgéao por Strongyloides. Nos EUA, refugiados assintomaticos que nao
receberam terapia presuntiva com ivermectina para Strongyloides no estrangeiro podem ser tratados
presuntivamente ao chegar, ou passar por rastreamento (usando sorologia de imunoglobulina G (IgG)
para Strongyloides) se houver contraindica¢des para o tratamento presuntivo (por exemplo, infec¢ao
concomitante por Loa loa) ou se a ivermectina ndo estiver disponivel.[36] O exame de ovos e parasitas
nas fezes ndo deve ser usado para descartar a infecgao, ja que ele nao tem sensibilidade para a
infecgdo por Strongyloides. Os refugiados que tiverem vivido em paises em que a Loa loa € endémica
devem ser testados para microfilarianemia por Loa loa antes de serem tratados com ivermectina para
prevenir complicagées, incluindo encefalopatia. O tratamento presuntivo para as gestantes nao é
recomendado.[36]

A hiperinfecgdo com risco de vida esté principalmente relacionada a imunossupressao, particularmente
a introducao de corticoterapia iatrogénica (ou terapia com outro imunossupressor) para comorbidades
clinicas.[20] [21] E mais provavel que seja necessario tratamento empirico com ivermectina com
imunossupressao iatrogénica, embora o rastreamento soroldgico para infeccdo possa ser tentado
antes da imunossupressao, caso haja tempo suficiente. O tratamento presuntivo com ivermectina é
recomendado para migrantes procedentes de areas endémicas que requerem a administragao urgente
de corticosteroides para doengas agudas (como asma), especialmente na presencga de eosinofilia.[11]

Para futura imunossupressao planejada, como transplantes programados de érgaos ou de medula
ossea, o rastreamento deve ser realizado como parte da avaliagao pré-transplante.

Terapia inicial para infeccao confirmada

A ivermectina é considerada o tratamento de primeira escolha (independentemente da configuragéo

de recursos) por apresentar eficacia superior em relagdo ao albendazol.[1] [37] [Evidence B] Uma

Unica dose de ivermectina tem efetividade de aproximadamente 85% a 90%.[38] [39] [40] Duas

doses apresentam efetividade de aproximadamente 85% a 95%.[41] [42] [43] [44] [45] Albendazol é
considerado uma alternativa correta, caso nao haja ivermectina disponivel, embora a eficacia comparada
com a ivermectina seja muito baixa.[1] O tiabendazol também é considerado nos paises em que ele se
encontra disponivel, mas ele tem uma alta taxa de nauseas (nédo esta disponivel nos EUA ou no Reino
Unido). A moxidectina é outra alternativa possivel. Foi aprovada pela Food and Drug Administration
(FDA) dos EUA para oncocercose. Ela tem uma longa histéria de uso em medicina veterinaria e pode
ser usada off-label para Strongyloides. A moxidectina teve uma taxa de cura de 94% para Strongyloides
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em um ensaio randomizado, que foi similar ““a taxa de cura de 95% da ivermectina.[46] Ja que ela tem
uma meia-vida longa nos tecidos, uma Unica dose € eficaz. Nao h& estudos em criangas <12 anos de
idade. Se a ivermectina ndo estiver disponivel a moxidectina pode ser a alternativa preferida, ja que o
albendazol é claramente inferior & ivermectina.

Os anti-helminticos sdo mais eficazes contra vermes adultos, mas nao tao eficazes contra larvas
migratérias. Assim, a repeticao de terapia pode ser necessaria para erradicar Strongyloides adultos
residuais que amadureceram de larvas migratérias no interim.

Existem vérios esquemas de tratamento, e as orientagdes locais devem ser consultadas. Os Centros de
Controle e Prevencéo de Doencas (CDC) dos EUA recomendam 1-2 doses de ivermectina administradas
em dias consecutivos.[35] No entanto, alguns esquemas de tratamento recomendam a administragao da
segunda dose 2 semanas apos a primeira dose. A eficacia de uma dose de ivermectina foi comparada
diretamente com duas doses separadas por 2 semanas em um estudo randomizado sem que nenhuma
diferenca fosse encontrada.[45]

A ivermectina pode, muito raramente, precipitar encefalite nas pessoas com infecgéo grave por Loa loa
concomitante devido a destruicdo macica das microfilarias no sistema nervoso central. Trata-se de uma
preocupac¢ao cada vez mais teorica, em razao do sucesso dos programas continuos de erradica¢éo

da oncocercose (doenga conhecida como "cegueira dos rios") liderados pelo Carter Center, que usam
a ivermectina. Entretanto, se os programas de erradicac¢édo forem interrompidos (por exemplo, nas
situac6es em que ha guerras prolongadas), as pessoas, antes de receberem ivermectina, deverao ser
rastreadas quanto a filariose por esfregago de sangue coletado entre 10 da manha e 2 da tarde.[28]

Em pessoas em estado critico, com hiperinfec¢éo ou estrongiloidiase disseminada, incapazes de ingerir
medicamentos por via oral, a ivermectina tem sido administrada com sucesso por via subcutanea,
intravenosa ou retal. Nenhuma formulagéo aprovada para essas vias de administragao esta disponivel
para opgdes de terapia para infecgédo por Strongyloides. No entanto, formulagdes veterinarias de
ivermectina estdo disponiveis para uso subcutaneo, intravenoso (IV) ou retal e tém sido usadas com
sucesso em casos de hiperinfeccdo com risco de vida. Para pessoas em estado critico, a ivermectina

€ administrada diariamente por 7 a 14 dias. Alternativamente, ivermectina e albendazol tém sido
administrados juntos para esta indicacdo.[47] Recomenda-se consultar um especialista em medicina
tropical.

Em caso de gestantes, os riscos e beneficios do tratamento devem ser considerados atentamente. Na
infecgao cronica por Strongyloides, é razoavel adiar o tratamento para apés a gestagao; no entanto, em
casos de hiperinfeccdo ou estrongiloidiase disseminada, a terapia deve ser administrada imediatamente.
Dados sobre o uso de ivermectina e albendazol na gestagdo sao escassos, mas nao ha relatos de
teratogenicidade com o uso inadvertido no primeiro trimestre durante programas de erradicacao de
filariose linfatica.[48] Caso seja necessario o uso de corticosteroides para acelerar o desenvolvimento
pulmonar fetal, recomenda-se consultar um especialista. O tratamento deve ser supervisionado por um
especialista em medicina tropical.

As criangas sdo tratadas com os mesmos medicamentos que os adultos. A seguranga da ivermectina
em criangas que pesam <15 kg néo foi determinada; no entanto, as campanhas de prevencdo em massa
recomendam 0 seu uso em criangas com no minimo 90 cm de altura e em criangas com <3 anos de
idade em uma dose reduzida. O albendazol tem sido utilizado em criangas de até mesmo 1 ano de idade
nas campanhas de prevencdo em massa.[35] Em geral, as criangas toleram o tratamento melhor que
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os adultos. Note-se que esses medicamentos ndo esta disponiveis em suspensdes ou xaropes, mas 0s
comprimidos podem ser triturados.

Resposta insatisfatoria a terapia inicial

As pessoas que ndo completam o ciclo do tratamento, seja por intolerancia, nao adesao terapéutica ou
outras razdes, devem ser submetidas a repeticdo de tratamento. Duas doses de ivermectina geralmente
sao bem toleradas.

A falha de tratamento é a causa mais provavel de eosinofilia que persiste por mais de 4 a 6 meses
apos o tratamento.[11] [15] A eosinofilia persistente requer a repeticdo de tratamento com ivermectina
e consideracao de rastreamento para infecg¢édo pelo virus linfotrépico de células T humanas tipo 1
(HTLV-1).[23] Em pacientes imunossuprimidos, como os portadores de infecgdo por HTLV-1 ou sindrome
de imunodeficiéncia adquirida (virus da imunodeficiéncia humana [HIV]/sindrome de imunodeficiéncia
adquirida [AIDS]), podem ser necessarios varios ciclos de tratamento de 14 dias, separados por
intervalos de 2 semanas. O acompanhamento com pesquisas de ovos e parasitas nas fezes verifica
a erradicagao de Strongyloides em 3 e 6 meses. Alternativamente, a sorologia pode ser realizada.[49]
Em 65% a 80% das pessoas, a sorologia quantitativa diminui em 40% ou torna-se negativa apés 6
meses.[50] Uma reducéo inferior a 40% na sorologia quantitativa apés 6 meses, ou um aumento no
titulo, requer repeticéo de tratamento.[51]

Visao geral do algoritmo de tratamento

Observe que as formulagdes/vias e doses podem diferir entre nomes e marcas de medicamentos,
formularios de medicamentos ou localidades. As recomendagdes de tratamento séo especificas para os
grupos de pacientes: consulte o aviso legal

Inicial (Resumo)

imigrantes procedentes de areas

endémicas

P E com eosinofilia 1a. rastreamento sorologico de

: inexplicada imunoglobulina G (IgG) para
Strongyloides ou terapia empirica com
ivermectina

e = terapia 1a. rastreamento sorologico de

: imunossupressoraem imunoglobulina G (IgG) para

inicio ou planejada Strongyloides ou terapia empirica com

ivermectina
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Aguda (Resumo)

capaz de tolerar o tratamento por
via oral: em estado nao critico (nao

gestantes)
1a. anti-helmintico oral
incapaz de tolerar o tratamento por
via oral ou em estado critico (nao
gestantes)
1a. ivermectina por via parenteral ou retal
gestante
1a. protelar terapia anti-helmintica para

depois da gestacao

Continua (Resumo)

resposta clinica insatisfatéria ou
tratamento inicial ndo concluido

1a. repeticdo de tratamento com anti-
helmintico + rastreamento para condicao
imunossupressora

2a. terapia anti-helmintica intensiva

ojuaweles]



https://bestpractice.bmj.com

Algoritmo de tratamento

Observe que as formulagbes/vias e doses podem diferir entre nomes e marcas de medicamentos,
formularios de medicamentos ou localidades. As recomendacdes de tratamento sdo especificas para os
grupos de pacientes: consulte o aviso legal

imigrantes procedentes de areas
endémicas

fresees ® com eosinofilia 1a. rastreamento sorologico de

' inexplicada imunoglobulina G (IgG) para
Strongyloides ou terapia empirica com
ivermectina

Opcoes primarias

» ivermectina: criangas <15 kg de peso
corporal: consulte um especialista para obter
orientagédo quanto a dose; criangas e adultos
>15 kg de peso corporal: 0.2 mg/kg por via
oral em dose Unica por 1-2 dias

» Ao ser detectada eosinofilia inexplicada em
migrantes procedentes de areas endémicas,

€ necessario o rastreamento para infecgao
por Strongyloides por sorologia. Nos EUA,
refugiados assintomaticos que ndo receberam
terapia presuntiva com ivermectina para
Strongyloides no estrangeiro podem ser
tratados presuntivamente ao chegar, ou
passar por rastreamento (usando sorologia de
imunoglobulina G (IgG) para Strongyloides)
se houver contraindicacbes para o tratamento
presuntivo (por exemplo, infec¢do concomitante
por Loa loa) ou se a ivermectina n&o estiver
disponivel.[36] O exame de ovos e parasitas
nas fezes ndo deve ser usado para descartar
infecgdo, ja que ndo tem sensibilidade para a
infeccao por Strongyloides. Refugiados que
viveram em paises endémicos para Loa loa
devem ser testados para microfilarianemia
por Loa loa antes de serem tratados com
ivermectina para prevenir complicacoes,
incluindo encefalopatia. O tratamento presuntivo
para gestantes nao é recomendado.[36]

e = terapia 1a. rastreamento sorolégico de
: imunossupressoraem imunoglobulina G (IgG) para
inicio ou planejada Strongyloides ou terapia empirica com
ivermectina

Opcoes primarias

» ivermectina: criangas <15 kg de peso
corporal: consulte um especialista para obter
orientacdo quanto a dose; criancas e adultos
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>15 kg de peso corporal: 0.2 mg/kg por via
oral em dose Unica por 1-2 dias

» A hiperinfec¢do com risco de vida

esta principalmente relacionada a
imunossupressao, particularmente a introducéo
de corticoterapia iatrogénica (ou terapia com
outro imunossupressor) para comorbidades
clinicas.[20] [21]

» E mais provavel que seja necessario
tratamento empirico com ivermectina com
imunossupressao iatrogénica, embora o
rastreamento sorolégico para infeccdo possa ser
tentado antes da imunossupressao, caso haja
tempo suficiente.

» A terapia empirica com ivermectina é
necessdria quando se inicia a terapia
imunossupressora, como nos casos de
asma grave ou doenca pulmonar obstrutiva
crénica (DPOC), especialmente quando ha
eosinofilia.[11]

» Para futura imunossupressao planejada,
como transplantes programados de 6rgaos
ou de medula 6ssea, o rastreamento deve
ser realizado como parte da avaliagcao pré-
transplante.

» Em caso de gestantes, o rastreamento deve
ser realizado antes do tratamento. Nessa
situagéo, deve-se consultar um especialista.

ojuaweles]
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capaz de tolerar o tratamento por
via oral: em estado nao critico (nao
gestantes)

1a. anti-helmintico oral

Opcoes primarias

» ivermectina: criangas <15 kg de peso
corporal: consulte um especialista para obter
orientagéo quanto a dose; criangas e adultos
>15 kg de peso corporal: 0.2 mg/kg por via
oral em dose Unica por 1-2 dias

Opcoes secundarias

» Moxidectina: criangcas =12 anos de idade e
adultos: 8 mg por via oral em dose Unica

ou

» albendazol: criangas: consulte um
especialista para obter orientagéo quanto
a dose; adultos: 400 mg por via oral duas
vezes ao dia por 3-7 dias

» A ivermectina € o medicamento de primeira
escolha para infecgéo por Strongyloides. E
bem tolerado e apresenta eficacia maior que

o0 albendazol.[37] [Evidence B] A ivermectina
pode nao estar disponivel em todas as regides;
portanto, o albendazol € uma alternativa
adequada. A taxa de falhas de 7 dias de
albendazol é de 20% a 40%.[38] [39] [41] [43]
[44] por isso s deve ser usado se nao houver
alternativa.[1]

» Existem varios esquemas de tratamento, e
as orientacoes locais devem ser consultadas.
Os Centros de Controle e Prevencao de
Doencas (CDC) dos EUA recomendam 1-2
doses de ivermectina administradas em dias
consecutivos.[35] A eficacia de uma dose de
ivermectina foi comparada diretamente com
duas doses separadas por 2 semanas em
um estudo randomizado sem que nenhuma
diferenca tenha sido encontrada.[45]

» A ivermectina pode, muito raramente,
precipitar encefalite nas pessoas com infec¢do
grave por Loa loa concomitante devido a
destruicdo macica das microfilarias no sistema
nervoso central. Trata-se de uma preocupacao
cada vez mais tedrica, em razao do sucesso
dos programas continuos de erradicacdo da
oncocercose (doenca conhecida como "cegueira
dos rios") liderados pelo Carter Center, que usa
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a ivermectina. Entretanto, se os programas de
erradicacao forem interrompidos (por exemplo,
nas situacdes em que ha guerras prolongadas),
as pessoas, antes de receberem ivermectina,
deverao primeiro ser rastreadas quanto a
filariose por esfregaco de sangue coletado entre
10 da manha e 2 da tarde.[28]

» A moxidectina é outra alternativa possivel. Ela
foi aprovada pela Food and Drug Administration
(FDA) dos EUA para oncocercose. Ela tem uma
longa histdria de uso em medicina veterinaria e
pode ser usada off-label para o Strongyloides.
A moxidectina teve uma taxa de cura de 94%
para Strongyloides em um ensaio randomizado,
que foi similar a taxa de cura de 95% da
ivermectina.[46] J& que ela tem uma meia-vida
longa nos tecidos, uma Unica dose ¢é eficaz. A
moxidectina ndo foi estudada em criangcas com
menos de 12 anos de idade. Se a ivermectina
nao estiver disponivel a moxidectina pode ser

a alternativa preferida, ja que o albendazol é
claramente inferior a ivermectina.

incapaz de tolerar o tratamento por
via oral ou em estado critico (ndao
gestantes)

1a.

ivermectina por via parenteral ou retal

» O tratamento deve ser supervisionado por um
especialista em medicina tropical.

» No caso de pessoas em estado critico,

com hiperinfeccdo ou infeccdo disseminada,
incapazes de ingerir ou absorver medicamentos
orais, € necessaria administragao alternativa por
via subcutanea, intravenosa (IV) ou retal.

» Preparagdes veterindrias de ivermectina
estao disponiveis para uso intravenoso,
subcutaneo ou retal. Essas preparagdes nao
s&o aprovadas para uso humano, mas as
formulag6es veterinarias podem salvar vidas e
tém sido utilizadas.

» A duracao do tratamento é de 7 a 14 dias na
presenca de hiperinfecgao ou estrongiloidiase
disseminada. Trocar para terapia oral quando
possivel.

» Alternativamente, ivermectina e albendazol
tém sido administrados juntos para esta
indicag&o.[47]

gestante

1a.

protelar terapia anti-helmintica para
depois da gestacao

ojuaweles]
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» O tratamento deve ser supervisionado por um
especialista em medicina tropical.

» Na infeccao crénica por Strongyloides,

€ razoavel adiar o tratamento para apés

a gestacao. Entretanto, na presenca de
hiperinfecgdo ou estrongiloidiase disseminada, a
terapia deve ser administrada imediatamente.

» Dados sobre o uso de ivermectina e
albendazol na gestagao sao escassos,

mas nao ha relatos de teratogenicidade

com o uso inadvertido no primeiro trimestre
durante programas de erradicagao de filariose
linfatica.[48]

» Caso seja necessario o uso de
corticosteroides para acelerar o
desenvolvimento pulmonar fetal, recomenda-se
consultar um especialista.
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Continua

resposta clinica insatisfatéria ou
tratamento inicial ndo concluido

1a. repeticao de tratamento com anti-
helmintico + rastreamento para condicao
imunossupressora

Opcoes primarias

» ivermectina: criangas <15 kg de peso
corporal: consulte um especialista para obter
orientagéo quanto a dose; criangas e adultos
>15 kg de peso corporal: 0.2 mg/kg por via
oral em dose Unica por 1-2 dias, podendo
repetir em 2-4 semanas, se necessario

Opcoes secundarias

» Moxidectina: criangcas =12 anos de idade e
adultos: 8 mg por via oral em dose Unica

ou

» albendazol: criangas: consulte um
especialista para obter orientagéo quanto
a dose; adultos: 400 mg por via oral duas
vezes ao dia por 3-7 dias

» As pessoas que nao completam o ciclo do
tratamento, seja por intolerancia, ndo adeséao
terapéutica ou outras razées, devem ser
submetidas a repeticao de tratamento.

» Duas doses de ivermectina geralmente séo
bem toleradas e sdo aproximadamente 85% a
95% eficazes.[41] [42] [43] [44] [45]

» Em caso de eosinofilia persistente por mais
de 4 a 6 meses apos o tratamento, existe alta
probabilidade de falha de tratamento.[11] [15]
A eosinofilia persistente requer a repeticdo de
tratamento com ivermectina e consideragcéo
de rastreamento para infeccao pelo virus
linfotrépico de células T humanas tipo 1
(HTLV-1).[23] O albendazol pode ser usado
como alternativa.

» A moxidectina é outra alternativa possivel. Foi
aprovada pela Food and Drug Administration
(FDA) dos EUA para oncocercose. Ela tem uma
longa histéria de uso em medicina veterinéria

e pode ser usada off-label para Strongyloides.
A moxidectina teve uma taxa de cura de 94%
para Strongyloides em um ensaio randomizado,
que foi similar “*a taxa de cura de 95% da
ivermectina.[46] J& que ela tem uma meia-vida
longa nos tecidos, uma Unica dose ¢é eficaz. A
moxidectina ndo foi estudada em criangas com
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Continua

menos de 12 anos de idade. Se a ivermectina
nao estiver disponivel a moxidectina pode ser
a alternativa preferida, ja que o albendazol é
claramente inferior a ivermectina.

2a. terapia anti-helmintica intensiva

Opcoes primarias

» ivermectina: criangas <15 kg de peso
corporal: consulte um especialista para

obter orientacdo quanto a dose; criangas e
adultos =15 kg de peso corporal: 0.2 mg/kg
por via oral por via oral uma vez ao dia por 2
semanas; repetir em intervalos de 2 semanas
até a infeccao ser erradicada

» Em pacientes imunossuprimidos, como os
portadores de infecgdo por HTLV-1 ou sindrome
de imunodeficiéncia adquirida (AIDS), podem
ser necessarios varios ciclos de 14 dias de
tratamento separados por intervalos de 2
semanas.

» Em imunossuprimidos, recomenda-se o
acompanhamento com pesquisas de ovos e
parasitas nas fezes para verificar a erradicacéo
de Strongyloides em 3 e 6 meses.

» Em 65% a 80% das pessoas, a sorologia
quantitativa diminui em 40% ou torna-se
negativa apdés 6 meses.[50] Se a sorologia
nao diminuir mais de 40%, ou apresentar
um aumento, sera necessaria a repeticao de
tratamento.[51]

Prevencao primaria

A infecgdo é comumente transmitida das fezes humanas para o meio ambiente, retornando ao ser humano
via contato cut&dneo com solo contaminado. A infecgao direta entre seres humanos pode ocorrer, mas
somente por contato direto com fezes humanas que contenham larvas filariformes infecciosas. A prevengao
primaria da infeccao inclui 0 uso de sapatos nas areas endémicas; no entanto, isso pode ndo ser uma opgao
em areas onde o uso de sapatos ndo é culturalmente aceito.[1] Sistemas de esgotos sanitarios adequados
para descartar as fezes humanas infectadas vao reduzir as taxas de transmisso. Os profissionais de saude
que podem entrar em contato com as fezes de um paciente hospitalizado com estrongiloidiase devem usar
luvas e aventais e adotar as técnicas adequadas de lavagem das m&os.[1]

Intervengbes na 4gua, saneamento e higiene (WASH) podem resultar em uma leve redu¢éo de qualquer
infeccdo por helmintos transmitidos pelo solo. No entanto, as evidéncias foram muito incertas para espécies
individuais de vermes, e ha pouquissimos dados disponiveis sobre a infec¢ao por Strongyloides.[25]

Desde 1999, o albendazol em dose Unica tem sido administrado como terapia pré-embarque em refugiados
que migram para os EUA. A politica de administragio de albendazol a refugiados antes da saida do pais de
origem tem resultado em menores taxas de Strongyloides detectaveis em refugiados recém-chegados.[26]
O albendazol reduz a carga de Strongyloides, tornando mais dificil a detecgao de larvas no exame de ovos
e parasitas nas fezes, mas o albendazol em dose Unica néo erradica a estrongiloidiase. Desde 2008, a
orientacao dos Centros de Controle e Prevencéao de Doencas (CDC) dos EUA inclui uma recomendacao
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de ivermectina por 2 dias para refugiados, exceto aqueles procedentes de paises com Loa loa endémica
na Africa, uma vez que a destruigdo macica resultante de microfilarias de Loa loa pode resultar em febre e
encefalite.[27] [28] [29] [30] Refugiados da Africa Subsaariana também recebem praziquantel para terapia
contra esquistossomose.

[CDC: guidelines for overseas presumptive treatment of strongyloidiasis, schistosomiasis, and soil-
transmitted helminth infections] (https://www.cdc.gov/immigrantrefugeehealth/guidelines/overseas-
guidelines.html)

Prevencao secundaria

Aconselha-se o rastreamento ou o tratamento empirico de familiares com exposi¢cdo semelhante ao risco.

O tratamento empirico de adultos provavelmente é preferivel em razdo da probabilidade relativamente alta
de exposicdo mutua e infecgdo cronica, bem como da dificuldade de deteccao. Para criancas, a preferéncia
seria o rastreamento para excluir eosinofilia e parasitas nas fezes. As criangas apresentam niveis de
eosinofilos maiores que os adultos quando infectadas com Strongyloides. Assim, a deteccao é mais facil.[11]

Discussoes com os pacientes

A educacdo do paciente inclui o fornecimento de informagdes sobre o modo inicial de infecgao pela
exposicao cutanea, geralmente quando se caminha de pés descalgos sobre solo contaminado por fezes
humanas que contém larvas de Strongyloides. O ciclo de vida do parasita precisa ser explicado para que
o0 paciente esteja ciente de que, na infecgao cronica, o parasita esta presente no trato intestinal.

E importante explicar que a detecgdo pode ser dificil e que varias amostras fecais ou exames de sangue
séo necessarios. O paciente precisa estar ciente de que, na auséncia de terapia, a infecgao é vitalicia,
mas que é geralmente simples de tratar e, uma vez totalmente erradicada, ndo ha recorréncia. E
necessaria a repeticdo da dose em 2 semanas para erradicar as larvas que amadureceram em larvas
adultas desde a dose inicial.

E especialmente importante que o paciente esteja ciente de que, quando pessoas com infecgdo cronica
por Strongyloides ndo tratada recebem corticosteroides, como prednisona, para outros quadros clinicos,
elas podem desenvolver infeccdo com risco de vida.

[WHO: strongyloidiasis] (https://www.who.int/teams/control-of-neglected-tropical-diseases/soil-
transmitted-helminthiases/strongyloidiasis)

[CDC: strongyloidiasis] (https://www.cdc.gov/parasites/strongyloides)
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Monitoramento

Monitoramento

A contagem de eosindfilos é verificada de 4 a 6 meses apos a terapia. A persisténcia de eosinofilia
por mais de 6 meses deve ser considerada como falha de tratamento; é necessaria a repeticao de
tratamento.[11] [15] [21]

O acompanhamento com pesquisas de ovos e parasitas nas fezes verifica a erradicacao de
Strongyloides em 3 e 6 meses em pessoas que precisaram de ciclos de tratamento prolongados em
razao de resisténcia a terapia inicial. A sorologia também é repetida.[49] Uma redugéo inferior a 40% na
sorologia quantitativa apds 6 meses, ou um aumento no titulo, requer repeticao de tratamento.[51]
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Complicacoes

Complicacoes Periodo de Probabilidad

ocorréncia

encefalite Loa loa curto prazo baixa

Em pessoas oriundas de paises da Africa central, que sejam portadoras de lofase (filariose Loa loa),
conhecida na Africa como "verme do olho", grave e concomitante, a administragcéo de ivermectina pode
resultar no desenvolvimento de febre e encefalite por causa da destruicdo macica de microfilarias Loa loa.

O risco é <1% em areas onde a carga da infecgao é muito alta e geralmente afeta pessoas com >30,000
microfilarias/mL de sangue.[29] [28] [30]

As pessoas consideradas em risco sdo procedentes dos seguintes paises: Camarbes, Gabao, Republica
do Congo, Republica Democratica do Congo, Guiné Equatorial, Sudao do Sul, Republica Centro-Africana,
Chade, Angola e Nigéria.[27]

As pessoas em risco primeiro devem ser submetidas a rastreamento por esfregaco de sangue
com coloracéo de Giemsa para filariose, coletado durante o dia (das 10h as 14h), antes de receber
ivermectina.[27] [28]

erradicacao incompleta longo prazo Médias

Em comparacédo com a ivermectina, a taxa de falha de tratamento com albendazol é 20% a 30%
maior.[15] [38] [39] [41] [42] [43] [44]

Todas as larvas precisam ser erradicadas; caso contrario, a autoinfec¢do prosseguira com a infecgao por
Strongyloides indefinidamente.

Um total de 65% a 80% das pessoas tratadas com 2 doses de ivermectina voltam a ter uma sorologia
negativa apdés 6 meses, ou apresentam uma redugao de 40% na medicao quantitativa.[50] Um aumento
na sorologia sinaliza falha de tratamento.

hiperinfeccao/infeccao disseminada variavel alta
Ocorre com uma condigao imunossupressora ou corticoterapia.

A taxa de mortalidade entre pacientes que desenvolvem sindrome de hiperinfec¢do ou estrongiloidiase
disseminada pode ser de até 90%.[35] A auséncia de eosinofilia na apresentacdo € um marcador para um
risco de mortalidade >85%.[20] [21]

Carrega um alto risco de septicemia gram-negativa, entdo geralmente requer antibiéticos de amplo
espectro.[1]

Prognostico

Uma vez totalmente tratada, ndo héa recorréncia da infecgéo por Strongyloides, a menos que haja
reexposi¢ao a solo infectado. A enfermidade critica € mais comum quando ha atrasos no diagnéstico ou

na procura de cuidados médicos. A taxa de mortalidade entre pacientes que desenvolvem sindrome de
hiperinfeccao ou estrongiloidiase disseminada pode ser de até 90%. De todas as pessoas que desenvolvem
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hiperinfecgao, de 40% a 60% morrem. A auséncia de eosinofilia na apresentagdo é um marcador de risco
de mortalidade >85%.[20] [21]
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Diretrizes diagndsticas

Internacional

WGO practice guideline: management of strongyloidiasis (https://
www.worldgastroenterology.org/guidelines/global-guidelines)

Publicado por: World Gastroenterology Organisation Ultima publicacédo: 2018

América do Norte

CDC Yellow Book: health information for international travel -
strongyloidiasis (https:/wwwnc.cdc.gov/travel/page/yellowbook-home)

Publicado por: US Centers for Disease Control and Prevention Ultima publicagéo: 2023

Diretrizes de tratamento

Internacional

WGO practice guideline: management of strongyloidiasis (https://
www.worldgastroenterology.org/guidelines/global-guidelines)

Publicado por: World Gastroenterology Organisation

Ultima publicacdo: 2018

América do Norte

Strongyloidiasis: resources for health professionals (https:/wwwnc.cdc.gov/
travel/yellowbook/2024/infections-diseases/strongyloidiasis)

Publicado por: US Centers for Disease Control and Prevention Ultima publicagéo: 2023

CDC Yellow Book: health information for international travel -
strongyloidiasis (https://wwwnc.cdc.gov/travel/yellowbook/2020/table-of-
contents)

Publicado por: US Centers for Disease Control and Prevention Ultima publicacéao: 2023
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Recursos online

1. CDC: guidelines for overseas presumptive treatment of strongyloidiasis, schistosomiasis, and soil-
transmitted helminth infections (https://www.cdc.gov/immigrantrefugeehealth/guidelines/overseas-
guidelines.html) (external link)

2. WHO: strongyloidiasis (https://www.who.int/teams/control-of-neglected-tropical-diseases/soil-
transmitted-helminthiases/strongyloidiasis) (external link)

3. CDC: strongyloidiasis (https://www.cdc.gov/parasites/strongyloides) (external link)
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Tabelas de evidéncia

Como a ivermectina se compara ao albendazol para o tratamento da infeccao

por Strongyloides stercoralis?

Esta tabela é um sumario da andlise relatada em uma Resposta Clinica Cochrane que enfoca a
importante questao clinica acima.

(5( Cochrane Ver a Resposta Clinica Cochrane fonte completa (https://www.cochranelibrary.com/
wio? Clinical Answers cca/doi/10.1002/cca.1238/full)

BIJUDPIAG 9p Se|aqe]

Evidéncia B * A confianga nas evidéncias é moderada ou baixa a moderada quando GRADE foi
realizado, e a intervencao pode ser mais eficaz/benéfica que a comparacao para os
desfechos principais.

Populacao: Criancas e adultos (5 a 87 anos) com infeccao por Strongyloides stercoralis suspeitada ou
confirmada

Intervengao: lvermectina
Comparacao: Albendazol

Eficacia (classificacao do

Desfecho BMJ)Jr Confianca na evidéncia (GRADE)*
Cura parasitolégica Intervencao favoravel Moderado
(acompanhamento: 5
semanas)
Eventos adversos Nenhuma diferenga Baixo
(acompanhamento: 5 estatisticamente significativa
semanas)
Nota

A revisdo Cochrane que embasa essa Resposta Clinica Cochrane (RCC) observou que as evidéncias sao
insuficientes em relacéo a efetividade do tratamento em pacientes muito jovens e muito idosos, ou em
individuos com alguns disturbios imunossupressores subjacentes.

A RCC também inclui resultados para a ivermectina versus o tiabendazol, e evidéncias de baixa qualidade
mostram taxas similares de cura parasitolégica em ambos os grupos de tratamento, enquanto evidéncias
de qualidade moderada constataram que ocorreram eventos adversos com mais frequéncia no grupo do
tiabendazol.


https://www.cochranelibrary.com/cca/doi/10.1002/cca.1238/full
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* Niveis de evidéncia

O nivel de Evidéncia é uma classificagao interna aplicada pelo BMJ Best Practice. Consulte a secao Kit de
ferramentas em MBE (https://bestpractice.bmj.com/info/evidence-tables/) para obter detalhes.

Confianca na evidéncia

A - Alta ou moderada a alta
B - Moderada ou baixa a moderada

C - Muito baixa ou baixa

1 Eficacia (classificacao do BMJ)
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@
=
>
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o
o
)
o
)
=
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Baseada na significancia estatistica, a qual demonstra que os resultados tém pouca probabilidade de serem
devidos ao acaso, mas a qual ndo necessariamente se traduz em uma significancia clinica.

} Classificacoes de certeza da GRADE

Alto Os autores estdo muito confiantes de que o
efeito real seja similar ao efeito estimado.
Moderado Os autores estdo moderadamente

confiantes de que o efeito real seja préximo
ao efeito estimado.

Baixo Os autores tém confianga limitada na
estimativa do efeito, e o efeito real pode ser
substancialmente diferente.

Muito baixo Os autores tém muito pouca confianga
na estimativa do efeito, e o efeito real
provavelmente é substancialmente
diferente.

Kit de Ferramentas em MBE do BMJ Best Practice: O que € o GRADE? (https://bestpractice.bmj.com/info/
toolkit/learn-ebm/what-is-grade/)


https://bestpractice.bmj.com/info/evidence-tables/
https://bestpractice.bmj.com/info/evidence-tables/
https://bestpractice.bmj.com/info/toolkit/learn-ebm/what-is-grade/
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Imagens

Figura 1: Larva filariforme de Strongyloides

De Dr. Mae Melvin, Public Health Image Library, Centros de Controle e Prevencdo de Doencas dos EUA
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Figura 3: Larva de Strongyloides stercoralis em tecido

Do acervo do Dr. David Boulware, University of Minnesota,; usado com permissao
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Figura 4: Erupcdo dermatoldgica serpiginosa nas costas de paciente com estrongiloidiase

De Public Health Image Library, Centros de Controle e Prevencdo de Doencas dos EUA
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