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RESUMO 

Este estudo populacional foi realizado em duas localidades endêmicas para a 

esquistossomose, Tabuas e Estreito de Miralta, pertencentes ao município de Montes Claros, 

região norte de Minas Gerais, empregando-se duas técnicas parasitológicas e dois ensaios 

moleculares para o diagnóstico da esquistossomose mansoni. Uma amostra fecal foi obtida de 

todos participantes e examinada utilizando a técnica de Kato-Katz (24 lâminas = 1000 mg) e a 

técnica do Gradiente Salínico, utilizando duas porções de 500 mg, totalizando 1000 mg de 

fezes. Além disso, os ensaios de PCR-ELISA e qPCR foram realizados em DNA extraído de 

1000 mg de fezes. Os resultados obtidos pelas diferentes técnicas foram analisados 

individualmente e comparativamente entre eles. Todos os indivíduos que apresentaram ovos 

de Schistosoma mansoni ou outros helmintos foram tratados com praziquantel ou albendazol, 

respectivamente. Para avaliação de cura após o tratamento, amostras de fezes dos indivíduos 

positivos para S. mansoni, foram coletadas 30, 90 e 180 dias após o tratamento, e examinadas 

pelas técnicas parasitológicas e pelos ensaios moleculares. Na localidade de Tabuas, a taxa de 

positividade, obtida pelo exame de duas lâminas pela técnica de Kato-Katz, foi de 15,5% 

(23/148), pela análise de 24 lâminas de Kato-Katz 20,9% (31/148) e a obtida pela técnica do 

Gradiente Salínico foi de 29,0% (43/148) (p< 0,05). A prevalência obtida pela combinação 

dos resultados das duas técnicas parasitológicas foi de 31,0% (46/148). O ensaio de PCR-

ELISA apresentou taxa de positividade de 25,0% (37/148) e ensaio de qPCR, 30,4% (45/148). 

Na localidade Estreito de Miralta, a taxa de positividade obtida pelo exame de duas lâminas 

pela técnica de Kato-Katz foi de 10,5% (15/142). As técnicas de Kato-Katz (24 lâminas) e do 

Gradiente Salínico revelaram taxas de positividade de 19,7% (28/142) e 18,3% (26/142) (p= 

0,802), respectivamente. A prevalência obtida pela combinação dos resultados das técnicas 

parasitológicas foi de 24,6% (35/142). O ensaio de qPCR apresentou taxa de positividade de 

18,3% (26/142). Na localidade de Tabuas, as taxas de cura obtidas pelas técnicas 

parasitológicas Kato-Katz e Gradiente Salínico, 30, 90 e 180 dias após o tratamento foram 

100%, 91,6% e 78,4%, respectivamente. Pelo ensaio de PCR-ELISA as taxas de cura obtidas 

foram de 89,7%, 88,8% e 67,5% e pelo ensaio de qPCR, as taxas de cura foram 100%, 83,3% 

e 62,1%, nas mesmas etapas de acompanhamento. Na localidade de Estreito de Miralta, as 

taxas de cura obtidas pelas técnicas de Kato-Katz e GS foram 93,3%, 96,9% e 96,5% (30, 90 

e 180 dias após o tratamento, respectivamente) e pelo ensaio de qPCR  foram 93,3%, 93,9% e 

96,5% nas mesmas etapas de acompanhamento. Este estudo reforça a necessidade de se 

combinar técnicas com o objetivo de melhorar a acurácia diagnóstica, aumentando a chance 

de detectar indivíduos com carga parasitária baixa, reduzindo assim a contribuição destes para 

a manutenção da transmissão.  
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ABSTRACT 

 

This populational study was conducted in two schistosomiasis endemic localities, Tabuas and 

Estreito de Miralta, municipality of Montes Claros, Minas Gerais state, using two 

parasitological techniques and two molecular assays for the diagnosis of schistosomiasis. One 

fecal sample was obtained from all participants and analyzed according to the Kato-Katz 

(KK) technique (24 slides = 1000 mg) and by Saline Gradient (SG) technique (using two 

portions of 500 mg, totalizing 1000 mg of feces). Moreover, the PCR-ELISA and qPCR 

assays were utilized for testing 1000 mg of feces. The results obtained by means of different 

techniques were individually analyzed and compared. All individuals who had Schistosoma 

mansoni eggs or other helminths were respectively treated with praziquantel or albendazol. 

For cure evaluation, samples of feces from individuals treated were collected 30, 90 and 180 

days after treatment and examined by parasitological and molecular techniques. In Tabuas 

locality, the positivity rate obtained by the analysis of two and 24 KK slides were 15.5% 

(23/148) and 20.9% (31/148) respectively, both lower than that obtained by SG technique, 

29.0% (43/148) (p< 0.05). The prevalence obtained by the combination of the parasitological 

techniques (KK + SG) was 31.0% (46/148).  By the PCR-ELISA, the positivity rate was 

25.0% (37/148), also lower than that obtained by the qPCR, 30.4% (45/148) (p< 0.05). In 

Estreito de Miralta locality, the SG and the qPCR showed the same positivity rate, 18.3% 

(26/142) and by the KK technique (24 slides) the positivity was 19.7% (28/142), no statistical 

difference was detected (p= 0.802). The prevalence obtained by the parasitological techniques 

(KK + SG) was 24.6% (35/142). The cure rates obtained by the KK and SG 30, 90 and 180 

days after treatment, in the Tabuas locality, were 100%, 91.6% and 78.4%, respectively. By 

the PCR-ELISA assay, the cure rates were 89.7%, 88.8% e 67.5% and by the qPCR assay 

were 100%, 83.3% and 62.1% in the same followed-up steps. In Estreito de Miralta, the cure 

rates obtained by KK and SG were 93.3%, 96.9% e 96.5% (30, 90 and 180 after treatment, 

respectively) and by the qPCR the cure rates were 93.3%, 93.9% e 96.5% in the same 

followed-up steps. This study reinforces the need of combining techniques to improve the 

diagnosis accuracy, increasing from this way the detection of individuals with low parasite 

burden and for the cure assessment, as an important tool for disease transmission control.  

. 
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1 INTRODUÇÃO 

A esquistossomose é uma doença que pode ser causada por seis espécies de 

Schistosoma, capazes de infectar o ser humano: S. mansoni, S. guineensis, S. intercalatum, S. 

haematobium, S. japonicum e S. mekongi (Davis 2009).  S. mansoni é a única espécie 

transmitida nas Américas, sendo endêmica no Brasil, Venezuela, Suriname e Caribe, onde se 

estima que cerca de seis milhões de pessoas estejam infectadas, sendo a maioria residente no 

Brasil, e 25 milhões sob risco de infecção (WHO 2005). No Brasil, a doença tem distribuição 

heterogênea e a transmissão ocorre em uma vasta área endêmica, em 19 estados, existindo 

focos isolados no Distrito Federal, nos estados do Pará, Piauí, Goiás, Rio de Janeiro, São 

Paulo, Paraná, Santa Catarina e Rio Grande do Sul. Relatos de casos importados de área 

endêmica são registrados em quase todo território nacional, principalmente em estados 

considerados pontos de migração como Rondônia (Coura e Amaral, 2004). 

Com o surgimento de fármacos seguros e de fácil administração foi possível 

implementar um programa nacional para combater a doença e sua morbidade (Amaral et al. 

2006). Durante os anos 70, a oxamniquina foi utilizada como fármaco de referência no 

controle quimioterápico da esquistossomose, sendo, posteriormente, substituído pelo 

praziquantel que passou a ser utilizado no tratamento em larga escala. Atualmente, os 

programas de controle empregados nas áreas endêmicas do Brasil se baseiam em quatro 

principais ações: o saneamento básico, a educação em saúde da população local, o diagnóstico 

individual e o tratamento dos indivíduos positivos para S. mansoni. Sendo assim, é de 

fundamental importância que o diagnóstico individual permita a identificação segura dos 

casos positivos, devendo os métodos diagnósticos empregados apresentarem alta 

sensibilidade, os quais devem fornecer ainda a real prevalência e serem capazes de identificar, 

com precisão, a cura clínica após intervenções terapêuticas (Berhe et al. 2004). 

Os métodos diagnósticos atualmente disponíveis dividem-se em dois grupos, métodos 

diretos e métodos indiretos. Métodos diretos permitem a visualização ou detecção do parasito, 

através de ovos ou miracídios. Existem controvérsias a respeito da inclusão da detecção de 

antígenos circulantes e de material genético do parasito como métodos diretos, mas por outro 

lado, também estes não se enquadram entre os métodos indiretos. Permanece, portanto, a 

dicotomia de classificação, e nosso grupo defende que estes métodos sejam classificados 

como métodos intermediários, pois apesar de detectarem moléculas integrantes do parasito, 

existem muitas etapas no processamento dos testes impedindo que o diagnóstico seja feito de 

forma direta. Métodos indiretos demonstram a presença de anticorpos específicos em 
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amostras sorológicas do hospedeiro (Rabello 1990), traduzem, portanto, a resposta do 

hospedeiro frente à infecção. Métodos diretos se caracterizam como métodos de certeza 

diagnóstica. Porém, restrições na sensibilidade dos métodos diretos disponíveis geram a 

ocorrência de resultados falso-negativos, onde não é possível descartar a hipótese de infecção 

(Chieffi & Kanamura 1978). 

A técnica de Kato-Katz é recomendada pela Organização Mundial da Saúde (WHO, 

1993) para o diagnóstico da esquistossomose mansoni, sendo mundialmente utilizada pelo 

baixo custo, por quantificar a intensidade de infecção e por sua praticidade. Entretanto, esta 

técnica tem apresentado algumas limitações, especialmente na detecção de indivíduos que 

apresentem carga parasitária baixa.  Além disso, possui baixa reprodutibilidade, quando se 

examina lâminas diferentes do mesmo indivíduo, apresenta leituras desiguais por 

examinadores diferentes e resultados falso-negativos, quando aplicada em amostras de fezes 

em fase anterior a ovoposição (Kongs et al. 2001; Berhe et al. 2004; Gentile et al. 2011). 

Outra limitação é a necessidade de diferentes amostras do mesmo paciente para que um 

resultado mais sensível seja alcançado, através da análise de múltiplas lâminas. Para estudos 

epidemiológicos, exames repetidos se tornam pouco práticos e economicamente inviáveis 

(Enk et al. 2008). 

Resultados obtidos pelo nosso grupo demonstraram que a prevalência, determinada 

por meio da técnica de Kato-Katz, pela análise de uma ou duas lâminas, está 

significativamente subestimada, principalmente em áreas de baixa endemicidade para a 

esquistossomose mansoni (Enk et al. 2008; Siqueira et al., 2011). Esta situação contribui para 

falhas importantes nos programas de controle da doença (De Vlas & Gryssels 1992). 

Consequentemente, nas áreas endêmicas do Brasil, onde a prevalência é baixa 

(geralmente menor que 10%) e para o diagnóstico de indivíduos com baixa carga parasitária, 

se faz necessário o uso de metodologias complementares para que o nível de sensibilidade do 

diagnóstico permita estimar a real prevalência (Barreto et al. 1990; Engels et al. 1996; Kongs 

et al. 2001; Enk et al. 2008; Siqueira et al. 2011). 
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2 OBJETIVOS 

2.1 Objetivo Geral 

Avaliar o desempenho de técnicas parasitológicas e moleculares para o diagnóstico da 

esquistossomose mansoni e para o controle de cura, em áreas de baixa transmissão. 

 

2.2 Objetivos Específicos 

 

 Avaliar as técnicas Kato-Katz, Gradiente Salínico, PCR-ELISA (in house) e qPCR 

para o diagnóstico da esquistossomose mansoni e quanto ao monitoramento de cura 

pós-tratamento, na localidade Tabuas, município de Montes Claros, Minas Gerais;  

 

 Avaliar as técnicas Kato-Katz, Gradiente Salínico e qPCR para o diagnóstico da 

esquistossomose mansoni e quanto ao monitoramento de cura pós-tratamento, na 

localidade Estreito de Miralta, município de Montes Claros, Minas Gerais;  

 

 Determinar a prevalência da esquistossomose mansoni na população de Tabuas e 

Estreito de Miralta, considerando faixa etária, gênero e localidade; 

 

 Determinar a co-positividade, co-negatividade e concordância diagnóstica entre as 

técnicas avaliadas nas diferentes áreas de baixa transmissão; 

 

 Determinar a sensibilidade, especificidade e acurácia diagnóstica das técnicas 

avaliadas nas diferentes áreas de baixa transmissão em relação ao Teste Referência; 
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3 REVISÃO DA LITERATURA 

3.1 Epidemiologia da doença 

Nos países onde a esquistossomose é endêmica, atividades de controle são conduzidas 

a fim de se interromper a transmissão e/ou prevenir formas graves da doença, ou seja, são 

realizados o controle da transmissão e o controle da morbidade. Mundialmente, estima-se que 

cerca de 240 milhões de pessoas estejam infectadas (WHO, 2015), enquanto 779 milhões 

estão sob risco de contrair a doença (Steinmann et al. 2006) e que 280.000 mortes por ano são 

atribuídas à esquistossomose e às complicações decorrentes principalmente de sua fase 

crônica (Van der Werf et al. 2003). Em torno de 72% dos indivíduos com esquistossomose 

vivem em 10 países da África (WHO, 2013), enquanto no Brasil tem sido estimado 25 

milhões de pessoas vivendo em áreas endêmicas (WHO, 2010). Programas de controle 

implementados poucas décadas atrás, apresentaram resultados variáveis, com completa 

erradicação em alguns países, tais como Japão e atual aumento da prevalência em outros, 

como em certas áreas da China (Zhou et al. 2007).  

Apesar da disponibilidade de um tratamento oral em dose única de baixo custo, efetivo 

e com pouca toxicidade, somente 33,5 milhões receberam tratamento em 2010 (WHO, 2013). 

A carga parasitária baixa raramente está relacionada com morbidade grave. A mortalidade 

devido à doença é baixa (0,1% dos pacientes infectados), em todo o mundo. Dos quais 90% 

são habitantes da África sub-Saariana, onde a carga parasitária nos pacientes é frequentemente 

alta (Barsoum et al. 2013). 

O “Global Burden of Disease Study 2010” (GBD 2010) indicou que a 

esquistossomose está como a 100ª causa de mortalidade no Brasil, e que as mortes, devido a 

esta doença, abrangem 3,6% do total estimado no mundo todo. S. mansoni, a única espécie 

com transmissão estabelecida no Brasil, ocorre em 19 estados e é considerada endêmica em 

nove destes. Áreas onde existe a transmissão da esquistossomose são geralmente 

caracterizadas por condições sociais e econômicas precárias (MS, 2012). Na maioria dos 

municípios do Brasil o risco de transmissão é considerado baixo e a transmissão poderia ser 

interrompida com medidas de controle reforçadas (WHO, 2010). 

As atividades de controle no Brasil têm alcançado uma significante redução nos 

indicadores de morbidade da infecção por S. mansoni (Amaral et al., 2006). Dois aspectos 

devem ser levados em consideração. Apesar do risco de transmissão ser baixo e a forma grave 

da doença em jovens ser rara, a perda de produtividade devido à forma grave ainda é um 

importante fator econômico na vida das famílias pobres que são acometidas pela doença 

(Nascimento & Oliveira, 2013). 
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Dentre as ações dos programas de controle são realizados inquéritos 

coproparasitológicos, com subsequente tratamento (atualmente com PZQ) dos indivíduos 

positivos na área investigada. Estas atividades são registradas no SISPCE (Sistema de 

Informação do Programa de Controle da Esquistossomose) (MS, 1998). Em áreas não-

endêmicas, a notificação no SINAN (Sistema de Informação de Agravos de Notificação) é 

compulsória. É recomendado que formas graves da doença sejam notificadas no SINAN 

independente da sua origem (MS, 2009). 

No ano de 2010, foi dado início o Inquérito Nacional de Prevalência da 

Esquistossomose e Geohelmintoses no Brasil e até o presente momento a prevalência 

encontrada para esquistossomose é menor que 1%, cerca de 1,5 milhão de infectados [Naftale 

Katz (2014), dados apresentados em seminários de pesquisa]. Deve-se ressaltar que o 

inquérito foi realizado com o exame de apenas duas lâminas pela técnica de Kato-Katz, o que 

permite a inferência que o resultado final subestima a real prevalência da doença. Seria 

necessário, portanto métodos estatísticos para ajustar os valores de prevalência mais próximos 

da realidade. 

3.2 Ciclo biológico 

O ciclo de vida dos vermes da espécie S. mansoni engloba uma fase sexuada no 

homem e uma fase assexuada em caramujos de água doce do gênero Biomphalaria. O ciclo 

inicia-se quando as fezes contaminadas, de um hospedeiro definitivo, um mamífero, sendo o 

mais importante o homem, atingem coleções hídricas, contendo o hospedeiro intermediário, 

caramujos do gênero Biomphalaria. Os ovos eliminados juntamente com as fezes podem 

sobreviver de 2 a 5 dias em fezes de consistência sólida e 24 horas em fezes diarreicas. O 

contato com a água promove a dissolução das fezes e liberação dos ovos no meio líquido, 

provocando a eclosão e liberação das larvas ciliadas, os miracídios. Os miracídios nadam até 

encontrarem o caramujo, onde penetram através do tecido do mesmo; a partir desse ponto 

inicia-se a reprodução assexuada, transformam-se em esporocistos primários e por um 

processo de divisão por poliembrionia, em esporocistos secundários, gerando numerosas 

cercárias. As cercárias, liberadas pelos caramujos, nadam até encontrar o hospedeiro, onde 

penetram ativamente pela pele. O homem se infecta ao entrar em contato com águas 

contaminadas com estas formas larvais do parasito. A penetração da cercária na pele produz 

uma dermatite alérgica no local de entrada, podendo em alguns casos desenvolver um rash 

cutâneo. Durante a penetração na pele, as cercárias perdem a cauda e transformam-se em 

esquistossômulos, os quais são transportados através dos vasos sanguíneos ou linfáticos para 
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o lado direito do coração e depois para os pulmões. Através da circulação sistêmica atingem 

as veias hepáticas, onde se desenvolvem em vermes adultos. Nas veias portais, os vermes 

adultos se acasalam, migram para veia mesentérica inferior, e a fêmea inicia a postura dos 

ovos de 4 a 6 semanas após a penetração cercariana. Aproximadamente 50% dos ovos são 

eliminados nas fezes. O restante fica retido na submucosa intestinal, podendo ser arrastados 

para várias partes do corpo. A resposta imune em torno do ovo produz uma reação 

granulomatosa, que é a principal responsável pela patologia da doença (Jenkins-Holick & 

Kaul, 2013) (Figura 1). 

 

 

Figura 1. Ciclo Biológico do Schistosoma mansoni 

Fonte: Adaptado de Barsoum et al. 2010 

3.3 A doença 

As manifestações clínicas da doença se dividem em fase aguda e fase crônica. A fase 

aguda coincide com a invasão e migração de esquistossômulos e vermes adultos pelos tecidos 

do hospedeiro humano, seguido pelo início da ovoposição. Durante essa fase a resposta imune 

é inicialmente inata, seguida, poucos dias depois, por uma resposta imune adaptativa Th1-

dominante.   

Ovo

Cercárias

Miracídio
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A fase crônica da esquistossomose é caracterizada por uma mudança da resposta 

imune predominantemente Th1 pró-inflamatória para um perfil Th2 modulador gradualmente 

após várias semanas, coincidindo com a deposição de ovos, como resultado de mediadores 

humorais do parasito bem como do hospedeiro. Células inflamatórias são gradualmente 

eliminadas, sendo substituídas por fibroblastos, podendo ocorrer uma calcificação dos 

granulomas (Barsoum et al. 2013). 

Considerando que indivíduos com cargas parasitárias altas têm maiores possibilidades 

de serem identificados pelo exame parasitológico de fezes e assim tratados, diminuindo a 

morbidade, a esquistossomose é uma doença com uma patologia ligada aos granulomas 

produzidos pelos ovos nos tecidos com lesões de efeito cumulativo. Entretanto, em certos 

casos mesmo com cargas parasitárias baixas, pode-se encontrar formas graves da doença, tal 

como a mielorradiculopatia esquistossomótica (formas ectópicas) (Lambertucci et al. 2007).  

3.4 Controle 

O programa de controle da esquistossomose tipicamente inclui duas abordagens: (a) 

controle da morbidade, que objetiva a redução do número de formas graves da doença; (b) 

controle da transmissão pela interrupção do ciclo evolutivo do parasito (Sarvel et al. 2011). 

Este último inclui saneamento básico, abastecimento de água potável, bem como limitação do 

acesso da população a coleções de água com caramujos infectados. Em geral, programas 

focados na erradicação de espécies de caramujos não resultam em completa erradicação 

destes moluscos, esta abordagem é difícil de ser sustentada, pois a repopulação das coleções 

hídricas pelos caramujos ocorre muito rapidamente. 

Devido à indisponibilidade de uma vacina, o controle da doença depende 

primordialmente da quimioterapia. Segundo McManus & Loukas (2008), a proteção contra a 

esquistossomose poderia não somente reduzir a infecção e proteger contra a reinfecção, mas 

também acelerar a resposta imune em indivíduos infectados contra a patologia associada ao 

granuloma e/ou fecundidade das fêmeas. Porém este tipo de intervenção ainda se situa em um 

horizonte longínquo e, além disso, dispomos de um medicamento eficaz e seguro que até o 

presente momento é nossa principal ferramenta de combate ao parasito. 

O Praziquantel (PZQ) é ativo contra todas as espécies de Schistosoma e, é 

recomendado pela OMS para o tratamento da esquistossomose, tanto em nível populacional 

quanto individual. Tem se tornado o medicamento exclusivo devido ao seu baixo custo e 

eficácia contra formas adultas e atividade contra todas as espécies (Liu et al. 2013). Como 

parte da estratégia para realizar o tratamento em massa como ocorre nos Programas de 
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Quimioterapia Preventiva em países do exterior, para controle de morbidade causada pela 

infecção por S. mansoni, a Organização Mundial de Saúde recomenda o exame de duas 

lâminas de Kato-Katz de crianças em idade escolar, para estimar a prevalência local e mapear 

áreas para intervenção (WHO, 2006; WHO, 2010). O tratamento em massa é recomendado 

para áreas de alta prevalência (> 50%), enquanto a quimioterapia preventiva é recomendada 

para comunidades com prevalência moderada (10–49%) (Colley et al. 2013). Adolescentes e 

crianças tem sido o alvo destes programas, sendo este o grupo etário com elevada intensidade 

de infecção. Entretanto, há certas falhas e críticas a este tipo de intervenção, tais como 

dificuldades logísticas e financeiras e a possibilidade de desenvolvimento de resistência ao 

medicamento.  

Devido à extensão do programa de controle da doença no Brasil, tem ocorrido uma 

mudança nas características epidemiológicas da doença, paradoxalmente com ampliação das 

áreas de transmissão, mas com redução das taxas de prevalência. A interrupção da 

transmissão praticamente não ocorreu em áreas de maior extensão, embora em pequenos 

focos possa ter ocorrido, como por exemplo, em Esteio, no Rio Grande do Sul (Graeff-

Teixeira et al. 1999). 

3.5 Tratamento Específico e Controle de Cura 

A presença de ovos nas fezes constitui indicação clínica fundamental ao tratamento. A 

positividade por técnicas imunológicas não autoriza a instituição do tratamento, pelo fato 

destas permanecerem positivas mesmo em pacientes curados, pois traduzem apenas a 

presença de anticorpos circulantes, não diferenciando entre infecção ativa de infecção passada 

(Cunha, 1992). Os níveis de antígenos circulantes do parasito declinam rapidamente com o 

tratamento efetivo, sendo a persistência destes antígenos, na ausência de ovos nas fezes, 

indicativo de uma infecção unissexuada, sem importância epidemiológica na transmissão, mas 

que confere imunidade ativa contra re-infecções (Barsoum et al. 2013). 

A terapia específica leva a cura em cerca de 80% dos casos de esquistossomose e nos 

casos remanescentes não curados, a intensidade de infecção é significativamente reduzida 

(King, 2009). O critério de cura parasitológica é a ausência de ovos nos três meses 

subsequentes ao tratamento, o que indica que os vermes morreram. Já a presença de ovos 

viáveis nas fezes, indica postura de ovos pelo parasito, podendo ser explicada pela ineficácia 

da droga ou pelas reinfecções constantes a que estão expostos os indivíduos residentes em 

áreas endêmicas. Como a atividade da droga pode causar uma marcada redução na carga 

parasitária e uma interrupção temporária da postura dos ovos, a técnica de Kato-Katz torna-se 
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inadequada para detecção da infecção nestas situações, devido a sua baixa sensibilidade 

(Ferrari et al., 2003). A biópsia da mucosa retal pode demonstrar ovos mortos no tecido anos 

após o tratamento efetivo, mas por se tratar de um método invasivo e incômodo, o mesmo 

raramente é solicitado por clínicos, caindo, portanto em desuso. 

 

3.6 Diagnóstico Laboratorial da Esquistossomose 

3.6.1 Métodos parasitológicos 

A demonstração direta do parasito – ovo ou miracídio – constitui método de 

diagnóstico de certeza. Porém, exames parasitológicos negativos não significam 

necessariamente que os indivíduos não estejam infectados (Chieffi & Kanamura, 1978). Este 

tem sido ainda hoje, um dilema encontrado no diagnóstico desta doença, pois quando se 

avalia a prevalência por meio de técnicas parasitológicas, pode-se ter uma ideia falsa da 

realidade, principalmente em áreas de baixa endemicidade, onde a maioria dos indivíduos são 

portadores de baixa carga parasitária. Nessas áreas, observa-se uma subestimação da 

prevalência real, com importantes consequências para o controle (De Vlas & Gryssels, 1992; 

Enk et al., 2008).  

No diagnóstico pela biópsia retal, fragmentos são retirados da mucosa retal para 

detecção de ovos de S. mansoni, neste tecido. A quantificação de ovos por grama de tecido 

examinado recebe o nome de oograma. Esta técnica permite a avaliação da intensidade de 

infecção e é utilizada quando repetidos exames de fezes resultam negativos ou na avaliação de 

eficiência terapêutica. É uma técnica que exige a coleta de amostra por meio de um 

procedimento invasivo e bastante incômodo, realizado em ambiente hospitalar com pessoal 

especializado (Ferrari et al., 2003). Por isso, apesar de apresentar uma sensibilidade 

considerável, é totalmente inviável para trabalhos epidemiológicos. 

A pesquisa de ovos em amostras de fezes tem diversas vantagens, dentre elas o baixo 

custo, a possibilidade de ser executada em laboratórios com infraestrutura básica, sendo o 

microscópio o equipamento mais sofisticado (Rabello, 1997).  

As técnicas parasitológicas de fezes são divididas em qualitativas e quantitativas. As 

técnicas qualitativas detectam somente a presença de ovos do parasito nas fezes. A técnica de 

Lutz (1919), aperfeiçoada por Hoffmann, Pons e Janner (1934), também conhecida como 

Técnica da Sedimentação Espontânea, ou HPJ, é uma técnica qualitativa comumente aplicada 

na rotina laboratorial ou inquéritos coproparasitológicos, visto que possui baixa complexidade 

e baixo custo na execução. A técnica foi originalmente utilizada por Hoffmann e cols. no 
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diagnóstico da esquistossomose, mas atualmente tem sido amplamente utilizado no 

diagnóstico de outras helmintoses.  

As técnicas quantitativas além de detectar a presença do S. mansoni, determinam o 

número de ovos ou miracídios presentes por grama de fezes. A técnica de Kato-Katz (Katz et 

al., 1972) e as técnicas de Eclosão de miracídios (Zicker et al., 1977; Jurberg et al., 2008), 

Gradiente Salínico (Coelho et al., 2009) e Helmintex (Teixeira et al., 2007) são consideradas 

quantitativas. Com exceção da técnica de Kato-Katz, as demais estão em processo de 

validação.  

3.6.1.1 Técnica de Kato-Katz 

A técnica de Kato & Miura (1954), tornou-se internacionalmente conhecida em 1966 e 

foi posteriormente modificada por Katz et al., 1972. Estes autores modificaram o método 

original simplificando a realização da técnica quantitativa, pela substituição da pesagem das 

fezes com balança por um cartão com um orifício central de 6 mm de diâmetro, definindo a 

quantidade de fezes a ser examinada (cerca de 42 mg). As lâminas confeccionadas podem ser 

mantidas em temperatura ambiente por vários meses, após a preparação, sem prejuízo dos 

resultados. Esta técnica é amplamente utilizada principalmente por seu baixo custo 

operacional e sua praticidade em situações de infraestrutura laboratorial precária (Rabello, 

1997). Entretanto, em indivíduos com baixa carga parasitária, situações de baixa prevalência e 

após o tratamento específico, esta se torna menos sensível (Lin et al., 2008; Zhang et al., 

2009; Ferrari et al., 2003; Enk et al., 2008).  

As causas da baixa sensibilidade do diagnóstico coproscópico estão relacionadas em 

parte com a biologia do parasito e em parte com o hospedeiro. O parasito apresenta uma 

ovoposição de cerca 400 ovos/dia, dos quais somente metade é eliminada nas fezes, e o 

hospedeiro apresenta uma variação diária na eliminação dos ovos nas fezes. Considerando que 

a média de excreção fecal de um adulto é cerca de 200 g de fezes por dia, na menor carga 

parasitária possível, isto é, um casal de vermes, seria eliminado um ovo por grama de fezes. 

Como a técnica de Kato-Katz examina 41,7 mg de fezes, na situação mencionada a 

probabilidade de se detectar esta infecção seria de aproximadamente 1 em 24. 

Estas limitações podem ser compensadas em parte com a utilização de maior 

quantidade do material a ser examinado (aumento do número de lâminas) ou coleta de mais 

de uma amostra por pessoa, dentro de pequenos intervalos de tempo. Entretanto, a coleta de 

várias amostras por pessoa pode aumentar consideravelmente os custos operacionais e 

dificultar a logística nos programas de controle (Teles et al., 2003, Enk et al., 2008). 



Liliane Maria Vidal Siqueira                                                       Tese de Doutorado 

____________________________________________________________________________________________ 

30 
 

A técnica de Kato-Katz apresenta outras limitações, dentre elas a impossibilidade de 

execução em amostras diarreicas, não detectar cistos de protozoários e larvas de helmintos, 

baixa reprodutibilidade entre amostras e entre lâminas diferentes de uma mesma amostra e 

entre leituras de examinadores diferentes (Kongs et al., 2001). Quando aplicada em uma única 

amostra de fezes, esta técnica é mais adequada para o controle de morbidade, mas menos 

adequada para o controle da transmissão (Engels et al., 1996).  

3.6.1.2 Técnica do Gradiente Salínico 

A técnica do Gradiente Salínico foi criada com o objetivo de desenvolver uma 

ferramenta simples e sensível para o diagnóstico da esquistossomose no campo. 

O princípio desta técnica se baseia na propriedade dos ovos de S. mansoni 

sedimentarem em gradiente de concentração de solução de cloreto de sódio (solução salina). 

Dessa forma, uma quantidade (500 mg) de fezes é colocada sob um fluxo contínuo de solução 

salina a 3%, promovendo a suspensão e a retirada de detritos de baixa densidade da amostra 

fecal que está diluída em solução salina a 0,9% (este material menos denso corresponde a 

mais de 90% do total). Os ovos de S. mansoni possuem alta densidade e permanecem na 

superfície de uma placa porosa. O sedimento obtido é analisado ao microscópio óptico. 

Trata-se de uma técnica de baixo custo, de execução fácil e rápida e que traz como 

grande vantagem, redução no número final de lâminas a serem examinadas e como 

consequência, redução do tempo de análise ao microscópio. Além disso, os ovos são mantidos 

com sua morfologia intacta e facilmente identificados, ao contrário do que ocorre com a 

técnica de Kato-Katz, que preserva apenas o contorno externo dos ovos. 

Resultados preliminares demonstraram que esta técnica, examinando-se 500 mg de 

fezes, apresentou maior sensibilidade que 12 lâminas de Kato-Katz (12 x 41,7 mg ~ 500 mg) 

de uma única amostra fecal (Coelho et al. 2009). 

3.6.2 Métodos imunológicos 

Métodos imunológicos podem ser igualmente ferramentas valiosas na triagem de 

indivíduos positivos para a infecção por S. mansoni em inquéritos epidemiológicos (Turner et 

al. 2004; Gonçalves et al. 2006; Oliveira et al. 2008; Jin et al. 2010). Estas técnicas podem 

apresentar elevada sensibilidade, o que estimula sua utilização não somente para o diagnóstico 

de indivíduos de áreas endêmicas, mas também de turistas que retornam infectados para suas 

cidades, muitas vezes com altas cargas parasitárias (Doenhoff, Chiodini & Hamilton 2004) e 

que poderiam ser diagnosticados antes mesmo da postura de ovos. 
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Os ensaios para detecção de anticorpos e antígenos são estratégias promissoras 

complementares ao tradicional exame parasitológico. Embora eles sejam ensaios auxiliares, 

que podem ser usados para determinar resposta terapêutica e persistência da infecção, não são 

usados frequentemente em inquéritos populacionais devido ao fato de infraestrutura 

laboratorial ser requerida e a maioria dos testes estarem em processo de validação. Além 

disso, ensaios para detecção de anticorpos frequentemente não distinguem entre infecção ativa 

de infecção passada e ainda podem apresentar reação cruzada com outros helmintos. Quando 

estes ensaios são usados em áreas de baixa endemicidade, estratégias diagnósticas devem ser 

combinadas a fim de se obter uma melhor estimativa da taxa de infecção por Schistosoma spp. 

em populações em risco e para se avaliar a efetividade de medidas interventivas tal como o 

tratamento específico (Cavalcanti et al., 2013). Kanamura et al. (1998) relatam que a 

introdução de métodos sorológicos em estudos epidemiológicos, identificaria origens de 

infecção potencial, podendo contribuir  para a redução da transmissão residual.  

Dentre os testes imunológicos comercialmente disponíveis podem ser encontrados kits 

de ELISA e kits de reação hemaglutinação indireta para detecção de anticorpos anti-S. 

mansoni.  Recentemente, o teste POC-CCA® (Point-of-Care) para detecção de antígeno 

catódico circulante em amostras de urina (Rapid Medical Diagnostics, Pretoria, África do Sul) 

foi avaliado e mostrou melhor sensibilidade que a técnica de Kato-Katz (Colley et al., 2013), 

entretanto, estudos multicêntricos de avaliação do desempenho deste teste ainda são 

necessários, especialmente em países com baixa endemicidade da doença. 

Uma das dificuldades no desenvolvimento destes testes é a escolha de antígenos 

apropriados (Rabello et al. 2008). Resultados obtidos por nosso grupo comprovaram a 

superioridade de antígenos purificados em comparação aos antígenos brutos provenientes de 

vermes adultos (SWAP) ou de ovos (SEA) (Grenfell et al. 2013), uma vez que o uso de 

antígenos altamente purificados reduz a ocorrência de reações cruzadas com outros helmintos. 

O CCA (Circulanting Cathodic Antigen) é um dos antígenos excretados/secretados pelo S. 

mansoni diretamente na circulação sanguínea do hospedeiro e serve como excelente 

marcador, uma vez que seus níveis se correlacionam diretamente com o número de vermes 

vivos no hospedeiro e estão presentes somente em infecções ativas, inclusive com vermes 

imaturos (Deelder et al. 1976; 1994; Polman et al. 1998). Entretanto, em situações de baixa 

intensidade de infecção, a maioria dos testes positivos ficam próximos do cut-off (ponto de 

corte), o que é uma desvantagem para sua aplicação em estudos epidemiológicos. Assim, a 

pesquisa de antígenos circulantes em áreas de baixa endemicidade deveria ser uma estratégia 

complementar e não um substituto ao exame parasitológico de fezes (Allam, 2012). 
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3.6.3 Métodos moleculares 

A reação em cadeia da polimerase (PCR), desde o seu surgimento em 1985 (Saiki et 

al. 1985), tornou-se uma nova ferramenta a ser considerada para o diagnóstico de doenças 

infecciosas e parasitárias. A técnica permite a amplificação de sequências de DNA ou RNA 

do agente infeccioso, copiando-as em larga escala e de maneira bastante específica. A sua 

importância se faz sentir principalmente em infecções leves, nas quais uma técnica 

extremamente sensível é necessária para o diagnóstico preciso.  

A PCR baseada na amplificação de sequências altamente repetitivas para detecção da 

infecção por S. mansoni em caramujos (Hamburger et al., 1991) foi adaptada para o 

diagnóstico da esquistossomose em fezes humanas por Pontes et al. (2002).  No referido 

trabalho a técnica foi padronizada e avaliada em áreas endêmicas, sendo capaz de detectar 1 

fg do DNA de S. mansoni. Reações de PCR já foram descritas por vários autores como 

ferramentas diagnósticas (Pontes et al. 2003; Gomes et al. 2006; Oliveira et al., 2010). Todas 

se mostraram eficientes na identificação dos casos positivos, mesmo em indivíduos portadores 

de baixa carga parasitária, e no correto diagnóstico dos casos negativos. Foram relatados pelos 

autores níveis de sensibilidade próximos a 90% e níveis de especificidade próximos a 100%. 

Hussein et al. (2012) identificaram DNA do parasito no soro de camundongos com apenas 3 

dias de infecção, demonstrando que a PCR pode ser também aplicada para o diagnóstico 

precoce na fase pré-patente da infecção.  Entretanto, Pontes et al. (2003) e Espírito-Santo et 

al. (2014) observaram uma sensibilidade mais baixa da PCR, realizada em soro humano, 

quando comparada à PCR realizada nas fezes, para a detecção de S. mansoni, utilizando a 

técnica de Kato-Katz como referência. 

3.6.3.1 PCR-ELISA 

Uma modificação na metodologia de detecção dos produtos amplificados pela PCR foi 

proposta para a detecção de DNA do parasito em amostras fecais, como uma alternativa ao 

diagnóstico de pacientes com baixa carga, denominada PCR-ELISA (Gomes et al. 2010). Esse 

sistema envolve a amplificação de uma região específica do DNA e a detecção do produto 

amplificado na PCR por um ensaio imunoenzimático de ponto final. Gomes et al. (2010) 

acharam 30% de positividade para infecção por S. mansoni pelo PCR-ELISA e somente 18% 

pelo exame parasitológico de fezes em uma população residente em área endêmica do Brasil. 

Ainda, a especificidade desse ensaio foi demonstrada pela ausência da amplificação de DNA 

de outros helmintos (Ascaris lumbricoides, Ancylostoma duodenale, Necator americanus, 
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Taenia solium e Trichuris trichiura), que comumente infectam indivíduos residentes em áreas 

endêmicas.  

Dentre as principais vantagens do PCR-ELISA, está o fato de ser um ensaio semi-

quantitativo com potencial para estimar a carga parasitária, que proporciona a detecção e 

interpretação objetiva dos resultados e permite o processamento de um maior número de 

amostras, em relação à eletroforese em gel de poliacrilamida. É indicado para aplicação em 

áreas de baixa endemicidade, onde a maioria dos indivíduos apresenta baixa carga parasitária, 

fato que restringe o uso da técnica de Kato-Katz, por apresentar sensibilidade limitada nessas 

situações. Desvantagens como a inibição da amplificação e ocorrência de contaminação foi 

monitorada pela inclusão de controle interno e controles negativos (não contendo DNA 

extraído) por cada dia de reação. Futuramente, esse ensaio poderá ser aplicado na avaliação de 

vacinas, de novas drogas terapêuticas e de focos de transmissão, bem como no monitoramento 

de cura após o tratamento específico. 

3.6.3.2 PCR em Tempo Real quantitativa– qPCR 

A técnica de PCR em Tempo Real quantitativa (qPCR) é uma tecnologia de excelência 

no campo do diagnóstico molecular, devido sua capacidade de simultaneamente detectar e 

mensurar quantidades mínimas de ácidos nucleicos em uma gama de amostras das mais 

variadas origens. A robustez da técnica, associada à rapidez de execução, sensibilidade e 

especificidade obtidas em um ensaio, tornou-a uma ferramenta chave para a quantificação de 

ácidos nucleicos (Bustin et al. 2009).  

Em estudo realizado por ten Hove et al. (2008) foi observado 100% de sensibilidade 

da qPCR para detecção de S. mansoni em indivíduos apresentando carga parasitária maior que 

100 opg utilizando amostras de fezes, e uma associação significante foi demonstrada entre 

excreção de ovos e o valor de Ct (Cycle threshold ou ciclo limite), representando a quantidade 

de DNA do parasito nas fezes. Segundo este mesmo autor, discrepâncias entre a microscopia 

e a técnica de qPCR são observadas em amostras com reduzida contagem de ovos nas fezes 

ou baixa concentração de DNA do parasito. 

Um ensaio de qPCR para detecção e quantificação do DNA de Schistosoma mansoni 

em amostras de fezes foi desenvolvido pelo grupo do Laboratório de Pesquisas Clínicas do 

CPqRR e, avaliado como ferramenta potencial para o diagnóstico da esquistossomose 

mansoni. Iniciadores e sondas foram desenhados tendo como alvo o fragmento de 110 pb 

encontrado numa sequência altamente repetitiva de 121 pb do genoma de S. mansoni e o gene 

da β-actina humano foi utilizado como controle interno da reação. O ensaio desenvolvido 

trata-se, portanto de um ensaio de qPCR multiplex (manuscrito em preparação). 
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4 JUSTIFICATIVA 

Atualmente, o diagnóstico da esquistossomose tem sido realizado por técnicas 

parasitológicas diretas, as quais apresentam diversas vantagens, dentre elas o baixo custo, a 

possibilidade de serem executadas em laboratórios com infraestrutura básica e de não 

apresentar resultados falsos positivos. Entretanto, uma significante redução da sensibilidade é 

observada quando aplicada em indivíduos residentes em áreas de baixa endemicidade, o que 

compromete a estimativa da prevalência real da doença. Essas limitações podem ser 

compensadas em parte com a utilização de maior volume do material fecal a ser examinado 

ou coleta de mais de uma amostra por pessoa, dentro de pequenos intervalos de tempo. A 

coleta de várias amostras por pessoa aumenta consideravelmente os custos operacionais e 

dificulta a logística do processo (Teles et al., 2003). Pesquisas visando o aprimoramento da 

metodologia em uso, em fase de validação ou em desenvolvimento, se tornam vitais frente à 

sensibilidade limitada das técnicas parasitológicas devido a baixas cargas parasitárias. 

Para o controle da esquistossomose mansoni em áreas endêmicas ou em pequenos 

grupos populacionais, a prevalência estimada da infecção, o tamanho populacional, a 

disponibilidade de infraestrutura e recursos humanos e métodos diagnósticos com 

características intrínsecas, como sensibilidade e especificidade, pesam tanto na escolha do 

método como seu custo financeiro. Esperamos obter, com a avaliação das técnicas 

diagnósticas propostas neste estudo, o potencial para aplicação de cada uma em programas de 

controle da doença.  

Com base no conceito de que, antes que um método seja aceito como de escolha para 

uma ação diagnóstica, ele primeiramente deve ser submetido à validação, esperamos 

promover com este trabalho a satisfatória avaliação de cada um dos novos e promissores 

métodos desenvolvidos. Métodos simples podem se mostrar suficientes para o controle da 

morbidade e de transmissão, especialmente importante em áreas e focos endêmicos. A 

utilização de um exame mais sensível representa o meio mais eficaz de diagnosticar 

indivíduos com baixa carga parasitária (realidade atual em nosso país) e que por isso são de 

difícil diagnóstico. A procura de técnicas mais sensíveis, mais específicas e de baixo custo 

deve ser uma meta fundamental das instituições públicas ligadas à saúde, que têm como 

missão apresentar ferramentas para auxiliar no controle e erradicação de doenças endêmicas.  
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5 CONSIDERAÇÕES ÉTICAS 

Este projeto foi aprovado como continuidade de um projeto já aprovado pelo Comitê de 

Ética em Pesquisa com Seres Humanos (CEPSH 03/2008). Os objetivos do estudo foram 

apresentados e explicados a todos os participantes, e os termos de consentimento livre e 

esclarecido (TCLE) foram individualmente assinados e armazenados. 
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6 POPULAÇÃO, MATERIAL E MÉTODOS 

6.1 Fluxograma da Condução do Estudo 

 

Figura 2. Diagrama de Pert do estudo 

6.2 Área de estudo 

O estudo foi realizado nas localidades Tabuas (no período de 2012 a 2013) e Estreito 

de Miralta (no período de 2013 a 2014), região endêmica para esquistossomose na zona rural 

do município de Montes Claros, norte do estado de Minas Gerais, situadas a 

aproximadamente 500 km de Belo Horizonte. A principal atividade exercida pela população 

destas áreas está ligada à agricultura e pecuária.  

Estas áreas foram escolhidas pelo perfil da população, que não havia sido tratada para 

esquistossomose nos últimos dois anos e pelo baixo índice de migração (população residente 

fixa). A prevalência encontrada na localidade de Tabuas em 2010 foi 29,11% examinando-se 

duas lâminas de Kato-Katz por amostra, sendo a população trabalhada de 83 residentes do 

povoado, segundo registros do Centro de Controle de Zoonoses/Montes Claros. A localidade 

de Estreito não possuía dados de prevalência prévios, foi escolhida pelos mesmos critérios 

anteriores e pela sua proximidade com a localidade Tabuas. Estas localidades rurais são ainda 

subdivididas em comunidade sede e adjacente. Tabuas (sede) e Ribeirão de Tabuas 

(comunidade adjacente). Estreito de Miralta (sede) e Serra Verde (adjacente). Esta divisão foi 

feita a fim de se avaliar o perfil epidemiológico destes indivíduos segundo a procedência. 
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6.3 População de Estudo 

Critérios de Inclusão: foram incluídos no estudo os moradores das localidades acima 

mencionadas, com idade superior a 01 ano, de ambos os sexos, que concordaram em 

participar do projeto e que assinaram o termo de consentimento livre e esclarecido. No caso 

dos indivíduos menores de idade, a autorização para a participação na pesquisa foi obtida, dos 

pais ou dos responsáveis pelas crianças. 

Critérios de Exclusão: foram excluídos do estudo os indivíduos que não residiam nas 

localidades supracitadas, os menores de 01 ano de idade e aqueles que não concordaram em 

participar da pesquisa.  

6.4 Coleta de amostras 

Foram coletadas amostras de fezes na ocasião do inquérito epidemiológico inicial e no 

monitoramento de cura 30, 90 e 180 dias após o tratamento. Amostras de sangue e urina 

foram também coletadas para posterior realização de testes não contemplados neste estudo. 

6.5 Diagnóstico Laboratorial 

A amostra de fezes fornecida pelos participantes do estudo foi examinada pelas 

técnicas parasitológicas de Kato-Katz e do Gradiente Salínico nas duas localidades 

trabalhadas. Na localidade Tabuas, os ensaios moleculares PCR-ELISA e qPCR foram 

aplicados nesta amostra fecal e na localidade de Estreito de Miralta, além das técnicas 

parasitológicas, apenas o ensaio de qPCR foi realizado. 

6.5.1 Técnica de Kato-Katz (Katz et al., 1972) 

Esta técnica foi realizada utilizando o Helm-Test®, produzido por 

Biomanguinhos/FIOCRUZ. A tela de nylon (com abertura de 150 µm) contida no kit foi 

colocada sobre as fezes, pressionando-as com o auxílio de uma espátula. Em seguida, as fezes 

filtradas foram transferidas para o orifício do cartão posicionado sobre uma lâmina. Após 

preencher completamente o orifício, o cartão foi retirado deixando as fezes sobre a lâmina de 

vidro. As fezes foram cobertas com lamínula de celofane semipermeável, previamente 

embebida em solução de verde-malaquita, e a lâmina foi invertida e pressionada contra o 

papel para a formação de uma camada delgada entre lâmina e lamínula. Essas preparações 

podem ser examinadas após duas horas ou até três meses, se devidamente acondicionadas, 

sem prejuízo dos resultados. 
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Para a execução da técnica de Kato-Katz, foram preparadas 24 lâminas da primeira 

amostra de cada individuo participante do estudo. Estas lâminas foram confeccionadas na área 

de estudo pelos técnicos do Centro de Controle de Zoonoses de Montes Claros/MG e enviadas 

ao Laboratório de Esquistossomose do CPqRR-FIOCRUZ, onde foram examinadas por meio 

de microscópio óptico, usando objetiva de 10x. Em média para confecção das 24 lâminas de 

Kato-Katz, o tempo gasto foi de 30 min por amostra. Para leitura microscópica, o tempo gasto 

em média foi de 50 minutos, realizada por um técnico experiente e treinado. 

6.5.2 Técnica do Gradiente Salínico (Coelho et al., 2009) 

As fezes foram filtradas em tela de nylon (Tegape, São Paulo, Brasil) apropriada com 

abertura de 150 µm e a quantificação do material foi realizada utilizando placa quantificadora 

de aço inox com orifício central com capacidade para 500 mg. Cada porção de 500 mg foi 

homogeneizada com 3 mL de solução salina a 0,85% e vertida na coluna de separação (g). Em 

seguida, um fluxo contínuo do sistema de gotejamento foi aberto (e) para que ocorresse a 

passagem da solução salina a 3% presente no reservatório principal (d) pela pastilha porosa 

presente na coluna. Esse fluxo contínuo (12 gotas por minuto) promove a suspensão dos 

detritos leves e seu posterior descarte (i). A placa porosa evita o turbilhonamento da 

suspensão (h) (Figura 3). 

Os ovos de S. mansoni, por possuírem a propriedade de sedimentarem mesmo em 

solução salina altamente concentrada permanecem no fundo da coluna na superfície da placa 

porosa (Coelho et al., 2009). Após cerca de 20 minutos verifica-se a clarificação da suspensão 

e nítida separação do sedimento, o sistema foi fechado e todo material remanescente 

transferido para um tubo Falcon® (15 mL) e a este foi adicionada solução de formaldeído a 

20% em proporção igual ao volume da suspensão (solução final formaldeído a 10%), para 

conservação do material até o momento da leitura microscópica. As lâminas foram preparadas 

com uma gota do sedimento e uma gota de solução salina e aposição de lamínula de vidro. A 

leitura foi realizada de forma quantitativa, ou seja, todo o material foi examinado. Em média 

para execução de 12 colunas simultaneamente, o tempo gasto foi de 40 min. Para leitura 

microscópica, o número de lâminas médio foi de 10 lâminas e o tempo gasto em média foi de 

50 minutos, realizada por um técnico experiente e treinado. 
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Figura 3. Aparelho da técnica do Gradiente Salínico 

Fonte: Coelho et al., 2009 e do arquivo da autora 

6.5.3 Método Molecular 

6.5.3.1 Ensaio de PCR-ELISA  

Esse ensaio foi realizado de acordo com a metodologia desenvolvida no Laboratório 

de Pesquisas Clínicas – CPqRR, chamado PCR-ELISA in house (Gomes et al., manuscrito em 

preparação). A quantidade de 1000 mg (2 porções de 500 mg) de amostra fecal foi mantida 

congelada  ( -20ºC)  até o momento de uso. O DNA das amostras fecais foi extraído usando o 

Kit comercial QIAamp DNA Stool Mini Kit (Qiagen GmbH, Hilden, Germany), de acordo 

com as recomendações do fabricante e seguindo os protocolos ‘‘DNA Isolation from Large 

Amounts of Stool’’ e  ‘‘Isolation of DNA from Stool for Pathogen Detection’’.   

 Na reação de PCR foram usados iniciadores senso marcado com biotina na 

extremidade 5’(5’-GATCTGAATCCGACCAACCG-3’) e o anti-senso não marcado (5’-

ATATTAACGCCCACGCTCTC-3’), que amplificam um fragmento de 110 pb (Pontes et al. 

2003) de uma sequência altamente repetitiva de 121 bp de S. mansoni (GenBank, número de 

acesso M61098)  descrita por Hamburger et al. 1991, que compreende cerca de 10% do 

genoma do parasito. A reação de amplificação seguiu protocolo descrito por Gomes et al., 

2010 e foi preparada para um volume final de 20 µL, contendo 2 µL de tampão da enzima 

GeneAmp 1X PCR Gold (Tris-HCl 150 mM, pH 8.0, KCl 500 mM), 2.0 U de AmpliTaq 

Gold® (Applied Biosystems, Foster City, CA, EUA), 0,1 µg/µL de BSA (Sigma, St. Louis, 

MO, EUA), 0,5 mM de cada primer, 1,5 mM de MgCl2 e 0,2mM de dNTPs (Promega, 

Madison, WI, EUA) e 2 µL de amostra de DNA (diluída 5 vezes) em cada tubo. A 

amplificação foi conduzida em termociclador (Eppendorf, Hamburg, Germany) programado 

com os seguintes ciclos: 15 ciclos a 95°C por 1 min, 63°C por 1 min e 72°C por 30s, 12 ciclos 

a 80°C por 1 min, 63°C por 1 min e 72°C por 30 s, 7 ciclos a 80°C  por 1 min, 65°C por 1 min 

e 72°C por 30s e uma etapa final de elongação a 72°C por 7 min (Figura 4). 
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Figura 4. Etapas da Amplificação / PCR-ELISA. Fonte: Esquema gentilmente cedido pela 

Dra. Luciana Inácia Gomes. 

 

- Controle Interno da Reação (β-actina): A reação de amplificação de uma sequência de 120 

pb do gene humano ACTB codificador para β-actina foi realizada como controle interno da 

extração de DNA e amplificação. A reação foi preparada para um volume final de 20 µL, 

contendo 2 µL de amostra de DNA diluída em água na proporção 1:3, 2 unidades de 

AmpliTaq Gold DNA Polymerase (Applied Biosystems, New Jersey, Estados Unidos), 1X 

PCR Buffer (Tris-HCl 150 mM , pH 8.0, KCl 500 mM),  iniciador senso Aco1: (5’-

ACCTCATGAAGATCCTCACC-3’) marcado com biotina na extremidade 5’ e anti-senso 

Aco2: (5’-CCATCTCTTGCTCGAAGTCC-3’) (Musso et al., 1996) a 0,5mM cada, 2,0 mM 

MgCl2,  0,2 mM dNTPs (Promega, Madison, WI, EUA) e BSA 0,1 µg/µL. A amplificação foi 

conduzida a incubação inicial de 95°C por 12 min. e posteriormente a 35 ciclos: 95°C por 20 

seg., 60°C por 30 seg. e 72°C por 1 min. Uma etapa final de elongação a 72°C por 7 min. foi 

incluída. Em cada ensaio foi incluído um controle da PCR (mix da PCR sem o DNA). 

 

- Revelação do Ensaio: Os produtos da amplificação foram revelados em microplacas de 

poliestireno MaxiSorp® (ThermoScientific Nunc, Vernon Hills, IL, EUA) sensibilizadas com 

estreptoavidina (Streptoavidin from Streptomyces avidinii, Sigma-Aldrich, St. Louis, MO, 

EUA),  na concentração de 5 µg/mL seguindo o protocolo “PCR-ELISA in-house”. As placas 

foram incubadas em câmara úmida a 37ºC por uma hora e seguindo por outra incubação em 

geladeira (2 a 8ºC) overnight. Após este período, os orifícios foram lavados quatro vezes com 

400 µL de Tampão Salina-Fosfato contendo Tween 0,05% (TSF-T) e incubados com 200 µL 

de solução TSF-T, contendo 3% de soro albumina bovina (BSA) a 37ºC, por duas horas. Após 

bloqueio das placas, as amostras foram diluídas 1:20 em TSF  e 100 µL foram aplicados, em 
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duplicatas, nos orifícios da microplaca, que foi incubada por 30 min em câmara úmida a 37ºC. 

As microplacas foram lavadas três vezes com 300 µL de TSF T-0,05% e adicionados 100 µL 

de solução de desnaturação (NaOH 0,1 M), incubando por 10 min em câmara úmida. Em 

seguida, as microplacas foram lavadas uma vez com 300 µL/orifício de NaOH 0,1 M e três 

vezes com Tris-HCl 0,1 M e foram adicionados 200 µL da sonda (FAM-5’-

TGGTTTCGGAGATACAACGA-3’) diluída na concentração 0,4 pM em tampão de 

hibridização, incubando-se por 60 min em câmara úmida a 37ºC. Após esta etapa, as 

microplacas foram lavadas três vezes com solução SSC 6X (NaCl 0,9M e citrato de sódio 

0,09M) e duas vezes com a solução SSC 3X (NaCl 0,45M e citrato de sódio 0,045M)  

acrescida de 0,1% SDS e foram adicionados 150 µL de solução de BSA 1% em TSF, 

incubando em câmara úmida a 37º C por 30 min. Em seguida, foram acrescentados 150 µL de  

conjugado anti-fluoresceína marcado com peroxidase na diluição 1:5000 (Invitrogen, CA, 

EUA) e as microplacas foram  incubadas por 60 min em câmara úmida a 37ºC. Após a 

incubação, as microplacas foram lavadas quatro vezes com 300 µL de TSF T-0,05% / orifício, 

e foram adicionados 100 µL/orifício de solução substrato-cromógeno TMB (3,3’,5,5’- 

tetrametilbenzidina, Sigma Chemical Co., St. Louis, MO, EUA) e as microplacas foram 

incubadas por 5 min a temperatura ambiente sob abrigo da luz. A reação foi interrompida com 

a adição de 50 µL de solução de ácido sulfúrico 3N e a leitura realizada em espectrofotômetro 

a 450 nm (Modelo 550, Bio-Rad Laboratories, Tokyo, JA) (Figura 5). 

 

 

Figura 5. Etapas da Revelação/PCR-ELISA. Fonte: Esquema gentilmente cedido pela Dra. 

Luciana Inácia Gomes 
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Cada ensaio de PCR-ELISA foi realizado com controles positivos (DNA extraído de 

ovos de S. mansoni) e controles negativos (todos os reagentes sem o DNA). Todos os 

experimentos foram realizados em duplicata, e os dados representam a média dos valores. O 

cut-off foi determinado pela  curva ROC (Receptor Operator Caractheristic Curve) e o valor 

obtido foi de 0,132 (Figura 6). Amostras que apresentaram a média das leituras de 

absorbâncias acima do cut-off foram consideradas positivas. 
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Figura 6.  Determinação do cut-off para o ensaio de PCR-ELISA pela Curva ROC 

6.5.3.2 Ensaio de qPCR (PCR em Tempo Real) 

As amostras de DNA foram extraídas conforme descrito no ensaio de PCR-ELISA. As 

sequencias dos iniciadores senso e anti-senso e a sonda 56-FAM (sequências não descritas - 

em processo de patente), específicos para S. mansoni e os iniciadores específicos para o gene 

da β-actina humana (H.sapiens ACTB) senso 5’-CCA TCT ACG AGG GGT ATG-3’, anti-

senso 3’-GGT GAG GAT CTT CAT GAG GTA-5’, e a sonda 56-JOE/ CCT GCG TCT GGA 

CCT GGC TG/[3BHQ1] foram sintetizados pela empresa Integrated DNA Tecnologies - IDT 

(EUA) representada por Síntese Biotecnologia, Belo Horizonte, MG, Brasil. A reação foi 

realizada com um volume final de 25 μL contendo: 12,5 μL de TaqMan® Universal PCR 

Master Mix 2× (Life Technologies, Thermo Fisher Scientific Inc., EUA), 1 μL de iniciadores 

específicos para S. mansoni  a 0,1 µM, 0,625 μL das sondas FAM e JOE a 0,25 µM, 0,75 μL 

de iniciadores específicos para β-actina a 0,15 µM, 1,25 μL de BSA 0,1 µg/µL, 2 μL MgCl2 a 
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4 µM, 0,5 μL de água estéril  e 4 μL de DNA diluído 1:5 em água contendo acrilamida linear 

na proporção 994:6 (v/v). Para cada reação, dois controles foram usados: controle positivo 

(mix acrescido do DNA extraído de vermes adultos) e controle negativo da amplificação 

(NTC). A reação de amplificação foi conduzida no equipamento StepOnePlusTM Real-Time 

PCR System (Thermo Fisher Scientific Inc., EUA), sob o programa de ciclagem universal, 

com 45 ciclos e temperatura de anelamento de 60°C. 

 

 

Figura 7. Gráfico de amplificação no ensaio de qPCR e equipamento utilizado StepOne 

(Thermo Fisher Scientific Inc., EUA)  

Para minimizar a possibilidade de contaminação, os protocolos de extração e amplificação 

foram realizados em salas diferentes. Todos os experimentos foram realizados em cabine de 

fluxo laminar, previamente irradiada com luz ultravioleta e empregando somente produtos 

descartáveis estéreis, incluindo ponteiras com barreiras. Os ensaios foram realizados em 

duplicata utilizando placas vedadas com filme adesivo e o critério de classificação 

positivo/negativo está descrito na Figura 8. 

Alvo  Ct (Cycle threshold)  Resultado  

FAM (Schisto)  Indeterminado  Negativo  

JOE (β-Actina)  < 42  

FAM (Schisto)  < 42  Positivo  

JOE (β-Actina)  < 42  

FAM (Schisto)  Indeterminado  Inválido  

(repetir) JOE (β-Actina)   Indeterminado  

Figura 8. Critério de classificação do resultado no ensaio de qPCR 
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6.6 Tratamento e Controle de Cura 

Todos os pacientes positivos para esquistossomose foram tratados com praziquantel na 

dosagem de 60mg/Kg para crianças e 50mg/Kg para adultos e os pacientes positivos para 

outros helmintos foram tratados com 400 mg de albendazol (dose oral única) como 

preconizado pelo Ministério da Saúde.  

No momento do tratamento foi aplicada uma ficha clinica (ver anexo) pelo médico Dr. 

Naftale Katz e posteriormente realizou-se o tratamento, com a ingestão concomitante de um 

lanche e refresco, a fim de se aumentar a absorção do medicamento e minimizar os efeitos 

adversos oriundos da administração do mesmo. 

O controle de cura foi realizado pela aplicação das técnicas de diagnóstico 

parasitológico e molecular nas amostras coletadas 30, 90 e 180 dias após o tratamento. Os 

indivíduos que apresentaram resultados positivos para esquistossomose e outros helmintos em 

cada etapa da reavaliação foram novamente tratados como descrito acima.  
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6.7 Fluxograma metodológico do Estudo 

Tabuas, Montes Claros
ANTES DO TRATAMENTO

KK: 24 lâminas de uma
amostra (1000 mg)

PCR-ELISA: 1000 mg
de uma amostra

qPCR: 1000 mg de
uma amostra

Grad. Salínico: 1000 mg
de uma amostra

Estreito de Miralta, Montes Claros
ANTES DO TRATAMENTO

qPCR: 
1000 mg de uma 

amostra   

Grad. Salínico: 
1000 mgde uma única 

amostra

Kato-Katz: 24 lâminas
de uma amostra (1000
mg)

APÓS O TRATAMENTO
(30/ 90 / 180 dias)

*PCR-ELISA: 
1000 mg de uma 

amostra

qPCR: 
1000 mg de uma 

amostra   

Grad. Salínico:
1000 mg de uma 

amostra

Kato-Katz: 24 lâminas
de uma única amostra
(1000 mg)

 
*PCR-ELISA não foi realizada na localidade Estreito de Miralta 

Figura 9. Fluxograma metodológico do estudo 

6.8 Intensidade de infecção 

 A intensidade de infecção individual foi determinada pelo número de ovos de S. 

mansoni por grama de fezes (opg). Para a técnica de Kato-Katz, a intensidade de infecção foi 

obtida pela média aritmética do número de ovos encontrado em cada lâmina, multiplicado 

pelo fator de correção 24, isto porque cada lâmina de KK tem capacidade para 41,7 mg (41,7 

x 24 = 1000 mg ou 1 grama). Para o Gradiente Salínico, o opg foi calculado multiplicando por 

2 o número de ovos encontrados no sedimento total, isto porque o método utiliza 500 mg de 

fezes por tubo de separação. 

A intensidade de infecção da população foi obtida pela média geométrica e pela 

mediana do número de ovos por grama de fezes (opg) dos indivíduos positivos para S. 

mansoni pelas duas técnicas parasitológicas. 

De acordo com a classificação da Organização Mundial de Saúde (WHO, 1993), 

existem três níveis de intensidade de infecção: (1) baixa intensidade: 1-100 opg, (2) moderada 

ou média: 101-400 opg e (3) alta: > 401 opg. 



Liliane Maria Vidal Siqueira                                                       Tese de Doutorado 

____________________________________________________________________________________________ 

46 
 

6.9 Análise estatística 

Foi formulado um banco de dados no programa Microsoft Office Excel 2007. O Programa 

GraphPad Prism versão 4.0 foi utilizado para criação dos gráficos. As análises comparativas 

para avaliar o desempenho das técnicas diagnósticas (sensibilidade, especificidade, valor 

preditivo positivo e negativo e índice kappa) foram calculadas usando o Programa Open Epi 

versão 3.0. O teste Qui-quadrado foi utilizado para comparações entre proporções. O nível de 

significância foi determinado com p<0,05. O mesmo foi calculado no Programa EpiInfo 

versão 6.0 (Center for Disease Control and Prevention; Atlanta, GA, EUA). O teste McNemar 

foi utilizado para comparação entre as proporções de positividade obtidas pelas diferentes 

técnicas diagnósticas, calculado no Programa R. As taxas de co-positividade e co-

negatividade entre as técnicas diagnósticas foram calculadas no Programa Open Epi versão 

3.0 (Dean et al., 2014). O grau de concordância entre métodos de diagnóstico foi determinado 

pelo índice kappa.  

Índice Kappa: A estatística kappa nos permite medir a concordância além do esperado por 

acaso. Segundo Landis e Koch (1977) a concordância entre métodos será ruim quando o 

índice kappa for menor que 0,20, fraca quando entre 0,21 - 0,40, moderada quando entre 0,41 

– 0,60, substancial quando entre 0,61 – 0,80 e excelente quando maior que 0,81. 

Prevalência: A prevalência da esquistossomose foi calculada pelo número de indivíduos que 

foram positivos para S. mansoni em qualquer uma das duas técnicas parasitológicas, dividido 

pelo número total de participantes do estudo de cada localidade. 

Taxa de Positividade: A taxa de positividade foi obtida pelo número de indivíduos positivos 

para S. mansoni por técnica ou por lâminas de Kato-Katz e combinações do número de 

lâminas dividido pelo total de participantes do estudo de cada localidade. 

Teste Referência: Combinação dos resultados positivos para S. mansoni pelas duas técnicas 

parasitológicas [Kato-Katz (24 lâminas) e Gradiente Salínico (1000 mg)]. Este valor foi 

utilizado como referência para os demais cálculos na avaliação dos métodos diagnósticos do 

estudo (sensibilidade, especificidade, valor preditivo positivo e negativo e índice kappa). 
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6.10 Parâmetros utilizados na avaliação do desempenho diagnóstico das técnicas 

Sensibilidade é a probabilidade de um teste ser positivo em um infectado ou doente, isto é, 

traduz a percentagem de infectados ou doentes corretamente diagnosticados por um teste 

positivo. A sensibilidade corresponde à proporção de verdadeiros positivos do teste: a/(a+b).  

 

Especificidade é a probabilidade de um teste ser negativo em um não infectado ou não 

doente, isto é, traduz a percentagem de não doentes corretamente identificados por um teste 

negativo. A especificidade corresponde à proporção de verdadeiros negativos do teste: 

d/(c+d). 

 

Valor Preditivo Positivo (VPP) é a probabilidade de um indivíduo ter a doença quando o 

teste é positivo: a/(a+c).  

 

Valor Preditivo Negativo (VPN) é a probabilidade de um indivíduo não ter a doença quando 

o teste é negativo: d/(b+d). 

O Valor Preditivo é determinado pela sensibilidade, especificidade e pela prevalência da 

doença na população testada. Quanto mais sensível o teste, melhor seu valor preditivo 

negativo. Quanto mais específico o teste, melhor seu valor preditivo positivo.  

 

Acurácia ou Precisão de Diagnóstico: é a capacidade do teste de classificar corretamente o 

maior número de indivíduos avaliados entre verdadeiramente doentes e saudáveis: 

(a+d/a+b+c+d). 

 

 

Figura 10. Parâmetros utilizados na avaliação do desempenho de métodos diagnósticos.  

Fonte: Adaptado de Rabello, 1997 
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7 RESULTADOS 
 

Os resultados serão apresentados por localidade endêmica trabalhada e conforme o 

Fluxograma 5.4.4 descrito na seção de Material e Métodos. Os resultados apresentados sob a 

forma de um artigo científico são referentes à localidade de Pedra Preta, o qual foi publicado 

na Revista Memórias do Instituto Oswaldo Cruz (Anexo 11.1).  Os resultados das localidades 

Tabuas e Estreito de Miralta serão apresentados a seguir.  

 

7.1 Caracterização da População de Estudo  

 

Em Tabuas, a população de estudo consistiu de 148 participantes (73 do gênero 

feminino e 75 do gênero masculino, de idade entre 01 e 86 anos). Destes 148 participantes, 96 

eram moradores da sede da localidade de Tabuas e 52 eram moradores da localidade 

adjacente Ribeirão de Tabuas.  Em Estreito de Miralta, a população de estudo envolveu 142 

participantes (77 do gênero feminino e 65 do gênero masculino, de idade entre 01 e 86 anos). 

Destes 142 participantes, 96 eram moradores da sede da localidade de Estreito de Miralta 

(sede) e 46 eram moradores da localidade adjacente Serra Verde.  

Este estudo envolveu toda a população das duas localidades trabalhadas, sendo, 

portanto, de base populacional (censitário). O índice de adesão que obtivemos, considerando 

toda a população, foi 84,5% (148/175) para Tabuas e 87,1% (142/163) para a localidade 

Estreito de Miralta. Os motivos da não-paticipação no estudo são enumerados a seguir: 1) 

recusa; 2) amostra biológica insuficiente, não possibilitando a análise por todas as técnicas e 

3) motivos de saúde. 

 

7.2 Resultados obtidos pelas diferentes técnicas na localidade Tabuas, Montes Claros 

 

7.3 Técnica de Kato-Katz  

7.3.1 Avaliação da taxa de positividade para infecção com S. mansoni com uma e duas 

lâminas de Kato-Katz 

Duas lâminas de Kato-Katz (2L1A) de uma única amostra é o procedimento de rotina 

adotado pelos programas de controle da esquistossomose no Brasil e a metodologia utilizada 

pelo Inquérito Nacional de Prevalência da Esquistossomose e Geohelmintoses (INPEG). Os 

resultados obtidos na leitura de uma única lâmina (41,7 mg de fezes/lâmina) foram também 

considerados, visto que esta é a metodologia diagnóstica para levantamento de casos no 



Liliane Maria Vidal Siqueira                                                       Tese de Doutorado 

____________________________________________________________________________________________ 

49 
 

Estado de Minas Gerais. A taxa de positividade obtida pela leitura de uma lâmina de Kato-

Katz foi de 12,1% (18/148) e a taxa de positividade obtida pela análise de duas lâminas foi de 

15,5% (23/148) (Tabela 1). 

 

Tabela 1. Taxa de positividade obtida pela leitura de uma e duas lâminas da técnica de Kato-

Katz, utilizando uma única amostra de fezes, na localidade Tabuas, Montes Claros (MG) 

   KK 1L1A KK 2L1A 

Resultado N % N % 

Negativo 130 87,9 125 84,5 

Positivo 18 12,1 23 15,5 

Total 148 100 148 100 

 

7.3.2 Avaliação da taxa de positividade para infecção com S. mansoni examinando 24 

lâminas de uma única amostra 

A fim de realizar uma comparação quantitativa entre os métodos parasitológicos e 

moleculares foi necessário normatizar a quantidade de fezes examinadas em cada técnica. 

Portanto, foram utilizadas 24 lâminas da mesma amostra de fezes, isto porque cada lâmina de 

Kato-Katz tem capacidade para uma quantidade de 41,7 mg (24 lâminas x 41,7 = 1000 mg de 

material fecal). A taxa de positividade obtida foi de 20,9% (31/148) (Tabela 2). 

 

Tabela 2. Taxa de positividade obtida pela leitura de 24 lâminas de Kato-Katz (1000mg) 

  KK 24L1A   

Resultado N %  

Negativo 117 79,1  

Positivo 31 20,9  

Total 148 100  
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7.3.3 Efeito do aumento do número de lâminas de uma única amostra na taxa de 

positividade da técnica de Kato-Katz na detecção da infecção com S. mansoni 

Os resultados obtidos pela técnica de Kato-Katz em uma lâmina, em três lâminas, em 

seis lâminas, em 12 lâminas e em 24 lâminas da mesma amostra foram avaliados. O efeito do 

aumento do número de lâminas é observado pelo aumento da taxa de positividade a cada 

lâmina adicional analisada. 

Em uma lâmina de Kato-Katz da primeira amostra, 18 (12,2%) indivíduos foram 

positivos, 23 (15,5%) em duas lâminas, 25 (16,9%) em três, 29 (19,6%) em seis, 29 (19,6%) 

em 12 lâminas e 31 (20,9%) em 24 lâminas (Gráfico 1).  

 

Gráfico 1. Taxa de positividade acumulada decorrente do aumento de número das 

lâminas analisadas com uma única amostra 

 

1L1A 2L1A 3L1A 6L1A 12L1A 24L1A

Número de Positivos (n) 18 23 25 29 29 31

Taxa de Positividade (%) 12,2 15,5 16,9 19,6 19,6 20,9
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7.4 Técnica do Gradiente Salínico 

 

A técnica do Gradiente Salínico, utilizando duas porções de 500 mg cada que totaliza 

1000 mg de fezes, detectou 43 participantes positivos para S. mansoni, indicando uma taxa de 

positividade de 29,0% (Tabela 3). 
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Tabela 3. Taxa de positividade obtida pela técnica do Gradiente Salínico 

  Gradiente Salínico 
(1000mg) 

  

Resultado N %  

Negativo 105 71,0  

Positivo 43 29,0  

Total 148 100  

7.5 Prevalência da esquistossomose mansoni na população da localidade Tabuas 

 

De acordo com os resultados obtidos pelas duas técnicas parasitológicas, examinando-se 

24 lâminas pela técnica de Kato-Katz e 1000 mg pela técnica do Gradiente Salínico, foi 

detectada uma prevalência de 31,0%, sendo 46 positivos dos 148 participantes. 

7.6 Taxa de positividade por faixa etária, gênero e localidade 

7.6.1 Distribuição entre faixa etária e positividade da esquistossomose na localidade 

Tabuas 

O Gráfico 2 ilustra a positividade da esquistossomose na localidade Tabuas (MG), 

determinada pelos resultados obtidos pelo exame de 24 lâminas de Kato-Katz e pela técnica 

Gradiente Salínico, estratificada por oito faixas etárias.  

Na distribuição da esquistossomose por faixa etária observa-se a maior positividade 

pela técnica de Gradiente Salínico entre adolescentes de 10 a 19 anos (57,1%), seguido por 

jovens na faixa etária de 20 a 29 anos (50,0%). Esta tendência também é acompanhada pelos 

valores de positividade obtidos pela técnica de Kato-Katz. 
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Gráfico 2. Comparação da proporção de indivíduos positivos pela técnica de Kato-Katz (24 

lâminas) e Gradiente Salínico em relação à faixa etária, na localidade Tabuas 

 

7.6.2 Distribuição dos participantes por gênero e taxa de positividade para 

esquistossomose na localidade Tabuas 

A população de estudo na localidade Tabuas era constituída por 148 participantes, 73 

do gênero feminino e 75 do gênero masculino. Em relação à taxa de positividade da 

esquistossomose, 46 participantes foram positivos para S. mansoni, sendo 24 (32,9%) do 

gênero feminino e 22 (29,3%) do masculino. Não houve diferença estatisticamente 

significativa da prevalência entre os gêneros (p= 0,641). 

 

Gráfico 3. Taxa de positividade para a esquistossomose por gênero na localidade Tabuas 
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7.6.3 Distribuição dos participantes por localidade e taxa de positividade para a 

esquistossomose mansoni na localidade Tabuas  

A sede da localidade Tabuas apresentou uma positividade de 35,4% (34/96) e a 

localidade de Ribeirão de Tabuas 23,1% (12/52). Não houve diferença estatisticamente 

significativa de prevalência entre as localidades (p= 0,121) (Gráfico 4). 

 

Gráfico 4. Taxa de positividade para esquistossomose em Tabuas (sede) e na 

localidade Ribeirão de Tabuas (adjacente) 

 

7.7 Prevalência de outras parasitoses intestinais 

7.7.1 Prevalência de helmintos e protozoários intestinais, pelas técnicas parasitológicas, 

na população da localidade Tabuas 

Em relação aos demais helmintos, as duas técnicas em combinação detectaram 37 

individuos positivos. A técnica de Kato-Katz detectou 16 (10,8%) positivos para 

ancilostomídeos, oito (5,4%) positivos para Enterobius vermicularis, oito (5,4%) positivos 

para Ascaris lumbricoides e dois (1,3%) positivos para Trichuris trichiura. Os demais 

helmintos não foram detectados. Dos participantes infectados com S. mansoni seis 

apresentaram co-infecção com ancilostomídeos e com E. vermicularis.  

Pela técnica do Gradiente Salínico, dentre os 148 participantes, seis foram positivos 

para ancilostomídeos, cinco para E. vermicularis, dois para A. lumbricoides, dois para 

Hymenolepis nana. Em relação a protozoários intestinais, seis foram positivos para Giardia 

spp. e 20 foram positivos para E. coli, uma ameba não patogênica, porém sua presença é 

indicativa de má qualidade da água de consumo. Tabela 35 (Apêndice A, item 10.1). 
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7.8 Intensidade de infecção 

 

A distribuição de participantes segundo a carga parasitária individual considerando as 

duas técnicas parasitológicas quantitativas aplicadas foi avaliada pelo número de ovos de S. 

mansoni por grama de fezes (opg). Na localidade Tabuas, pela técnica do Gradiente Salínico, 

dos 43 participantes positivos, 40 apresentavam carga parasitária baixa (entre 1 e 100 opg) e 

três apresentavam carga parasitária média (entre 100 e 400 opg). O método de Kato-Katz 

analisando 24 lâminas identificou 31 positivos, 26 com carga parasitária baixa (1-100 opg), 

cinco apresentando carga parasitária média (101-400 opg) e um com carga parasitária alta 

(>401 opg) (Gráfico 5).  

A carga parasitária da população foi determinada pela média geométrica e pela 

mediana do número de ovos de S. mansoni por grama de fezes. Pela técnica de Kato-Katz a 

média geométrica foi de 28,4 opg e a mediana 23 opg. Pela técnica do Gradiente Salínico a 

média geométrica foi de 5,6 opg e a mediana 4 opg. 

 

Gráfico 5. Intensidade de infecção por técnica parasitológica na localidade Tabuas 
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7.9 Avaliação comparativa entre os resultados obtidos pelas técnicas de Kato-Katz e 

Gradiente Salínico 

 

7.9.1 Comparação entre os resultados das técnicas de Kato-Katz (2 lâminas) e 

Gradiente Salínico 

Como já mencionado anteriormente, duas lâminas de Kato-Katz é a metodologia diagnóstica 

adotada pelos programas de controle da esquistossomose no Brasil. Os resultados obtidos pela 

leitura de duas lâminas (15,5%) pela técnica de Kato-Katz foram comparados com os obtidos 

com a técnica do Gradiente Salínico (29,0%) (Tabela 4). Estas proporções apresentaram 

diferença estatisticamente significativa (p<0,05). A co-positividade da técnica do Gradiente 

Salínico em relação à duas lâminas de Kato-Katz foi de 100% (IC 95%: 85,7 – 100) e a co-

negatividade foi de 84,0% (IC 95%: 76,6 – 89,4). 

 

Tabela 4. Comparação entre as técnicas Kato-Katz (2 lâminas) e Gradiente Salínico 

  Kato-Katz (2 lâminas) 

Total   Positivo Negativo 

Gradiente Salínico 

(1000 mg) 

Positivo 23 20 43 

Negativo 0 105 105 

 Total 23 125 148 

 

7.9.2 Comparação do desempenho das técnicas de Kato-Katz e Gradiente Salínico, 

utilizando-se 1000mg de fezes, na localidade de Tabuas 

 

A comparação dos resultados apresentados pelas técnicas de Kato-Katz (24 lâminas) e 

Gradiente Salínico revelou taxas de positividade de 20,9% e 29,0%, respectivamente. Estas 

proporções apresentaram diferença estatisticamente significativa (p<0,05). As técnicas em 

combinação identificaram 46 indivíduos positivos (31,0% de positividade) (Tabela 5). A co-

positividade da técnica do Gradiente Salínico foi de 90,3% (IC 95%: 75,1 – 96,6) e a co-

negatividade de 87,2% (IC 95%: 79,9 – 92,0). 
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Tabela 5. Comparação dos resultados obtidos pelas técnicas de Kato-Katz e Gradiente 

Salínico, utilizando-se 1000mg de fezes 

 Kato-Katz (24 lâminas) 

 Positivo Negativo Total

Gradiente 

Salínico  

Positivo 28 15 43 

Negativo 3 102 105 

 Total 31 117 148 

7.10 Diagnóstico Molecular – Técnica de PCR-ELISA 

A taxa de positividade obtida pelo ensaio de PCR-ELISA foi de 25,0%, ou seja, esta 

técnica detectou 37 indivíduos positivos para S. mansoni dentre os 148 indivíduos avaliados.  

7.10.1 Avaliação comparativa entre as técnicas Kato-Katz (duas lâminas) e PCR-ELISA 

em relação à mesma amostra de fezes examinada 

O ensaio de PCR-ELISA foi comparado com os resultados obtidos pela leitura de duas 

lâminas de Kato-Katz. A taxa de positividade obtida pelo ensaio de PCR-ELISA foi de 25,0% 

e pela técnica de Kato-Katz (duas lâminas) 15,5%. Estas proporções apresentaram diferença 

estatisticamente significativa (p<0,05) (Tabela 6). A co-positividade do PCR-ELISA foi de 

91,3% (IC 95%: 73,2 – 97,5) e a co-negatividade de 87,2% (IC 95%: 80,2 – 91,9). 

Tabela 6. Comparação entre as técnicas PCR-ELISA e Kato-Katz (duas lâminas) 

  Kato-Katz (duas lâminas)  

Total   Positivo Negativo 

PCR-ELISA Positivo 21 16 37 

 Negativo 2 109 111 

 Total 23 125 148 

7.10.2 Avaliação comparativa entre a técnica de Kato-Katz e o ensaio de PCR-ELISA 

em relação à mesma quantidade de fezes examinada 

O ensaio de PCR-ELISA foi comparado com 24 lâminas de Kato-Katz da mesma 

amostra que corresponde a 1000 mg de fezes (41,7 mg x 24 = 1000 mg). O PCR-ELISA 

detectou 37 (25%) indivíduos positivos para S. mansoni, enquanto que a técnica de Kato-Katz 

(24 lâminas) apresentou uma taxa de positividade de 20,9%. Não houve diferença 

estatisticamente significativa entre estas proporções (p = 0,148) (Tabela 7). A co-positividade 
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desta técnica em relação a 24 lâminas de Kato-Katz foi de 90,3% (IC 95%: 75,1- 96,6)  e a 

co-negatividade de 92,3% (IC 95%: 86,0 – 95,9).  

 

Tabela 7. Comparação entre a técnica de Kato-Katz (24 lâminas) e o ensaio de PCR-ELISA 

utilizando 1000mg de fezes da mesma amostra de cada participante 

  Kato-Katz (24 lâminas)       

Total          Positivo Negativo 

PCR-ELISA 
(1000 mg) 

Positivo 28 9   37 

Negativo 03 108 111 

 Total 31 117 148 

 

7.10.3 Avaliação comparativa entre as técnicas Gradiente Salínico e PCR-ELISA em 

relação à mesma amostra de fezes examinada 

 

O ensaio de PCR-ELISA foi comparado com a técnica do Gradiente Salínico 

utilizando a mesma quantidade de amostra fecal 1000 mg. A taxa de positividade do PCR-

ELISA foi de 25,0% (37/148), já a técnica do Gradiente Salínico apresentou taxa de 

positividade de 29,0% (p < 0,05) (Tabela 8). A co-positividade do PCR-ELISA em relação à 

técnica do Gradiente Salínico foi de 76,7% (IC 95%: 62,2 - 86,8), apresentando uma co-

negatividade de 96,2% (IC 95%: 90,6 - 98,5). 

 

Tabela 8. Comparação entre a técnica do Gradiente Salínico e o ensaio de PCR-ELISA 

utilizando 1000 mg de fezes da mesma amostra de cada participante 

  Gradiente Salínico (1000 mg)      

Total          Positivo Negativo 

PCR-ELISA 

(1000mg) 

Positivo 33 4   37 

Negativo 10 101 111 

 Total 43 105 148 

7.11 Diagnóstico Molecular – Ensaio de qPCR 

A taxa de positividade obtida pelo ensaio de qPCR foi de 30,4%, ou seja, foram 

detectados 45 participantes positivos para S. mansoni dentre os 148 indivíduos avaliados. 
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7.11.1 Avaliação comparativa entre a técnica de Kato-Katz e o ensaio de qPCR em 

relação à mesma quantidade de amostra de fezes examinada 

Os resultados do ensaio de qPCR foram comparados com os resultados obtidos pela 

leitura de 2 lâminas de Kato-Katz. O qPCR detectou 45 indivíduos positivos para S. mansoni 

(30,4%), dentre estes 23 não foram detectados pelo exame de duas lâminas de Kato-Katz, e 

apenas um participante positivo pela técnica parasitológica não foi detectado pelo ensaio de 

qPCR. Houve diferença estatistiscamente significativa entre as taxas de positividade obtidas 

por cada técnica (p<0,05) (Tabela 9). A co-positividade do qPCR em relação à técnica de 

Kato-Katz (2 lâminas) foi de 95,6% (IC 95%: 79,0 – 99,2) e uma co-negatividade de 81,6% 

(IC 95%: 73,9 – 87,4). 

 

Tabela 9. Comparação entre a técnica de Kato-Katz (2 lâminas) e o ensaio de qPCR realizado 

em 1000 mg de fezes da mesma amostra  

  Kato-Katz (2 lâminas)  

Total  Positivo Negativo 

qPCR 

(1000 mg) 

Positivo 22 23 45 

Negativo 1 102 103 

 Total  23 125 148 

 

7.11.2 Avaliação comparativa entre as técnicas Kato-Katz e qPCR em relação à mesma 

amostra de fezes examinada 

 

O ensaio de qPCR foi comparado com o resultado obtido pela leitura de 24 lâminas de 

Kato-Katz da mesma amostra, o que corresponde a 1000 mg de fezes (41,7 mg x 24 = 1000 

mg). O qPCR detectou 45 participantes positivos para S. mansoni, destes, 30 foram 

concordantes entre as duas técnicas e 15 foram positivos apenas pelo qPCR. A taxa de 

positividade obtida pelo qPCR foi de 30,4%, enquanto que a técnica de Kato-Katz (24 

lâminas) apresentou uma taxa de positividade de 20,9%. Estas proporções apresentaram 

diferença estatisticamente significativa (p<0,05) (Tabela 10). A co-positividade do qPCR em 

relação a 24 lâminas de Kato-Katz foi de 96,7% (IC 95%: 83,8 – 99,4) e uma co-negatividade 

de 87,2% (IC 95%: 79,9 – 92,0). 
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Tabela 10. Comparação entre os resultados obtidos pelo ensaio de qPCR e a técnica de Kato-

Katz (24 lâminas) 

  Kato-Katz (24 lâminas)  

Total   Positivo Negativo 

qPCR  Positivo 30 15 45 

(1000 mg) Negativo  1 102 103 

 Total  31 117 148 

 

7.11.3 Avaliação comparativa entre os resultados apresentados pela técnica do 

Gradiente Salínico e ensaio de qPCR em relação à mesma quantidade de amostra 

examinada 

 

Os resultados obtidos pelo ensaio de qPCR foram comparados com os da técnica de 

Gradiente Salínico utilizando a mesma quantidade de amostra fecal 1000 mg. Dos 45 

participantes que foram positivos pela qPCR, 10 não apresentaram resultados positivos pelo 

GS. A taxa de positividade da qPCR foi de 30,4% (45/148), já o Gradiente Salínico 

apresentou taxa de positividade de 29,0% (43/148). Não houve diferença estatisticamente 

significativa entre estas proporções (p = 0,813). A co-positividade do ensaio de qPCR em 

relação à técnica do Gradiente Salínico foi de 81,4%  (IC 95%: 67,3 – 90,2) e uma co-

negatividade de 90,4% (IC 95%: 83,3 – 94,7). 

 

Tabela 11. Comparação entre os resultados obtidos pelo ensaio de qPCR e pela técnica do 

Gradiente Salínico  

 

 

 

  Gradiente Salínico (1000 mg)   

Total   Positivo Negativo 

qPCR (1000 mg) Positivo 35 10 45 

 Negativo 8 95 103 

 Total  43 105 148 
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7.11.4 Avaliação comparativa entre os resultados obtidos pelos ensaios de PCR-ELISA e 

qPCR em relação à mesma quantidade de amostra examinada 

 

O ensaio de qPCR foi comparado com o ensaio de PCR-ELISA utilizando a mesma 

quantidade de amostra fecal (mesmo DNA extraído de 1000 mg de fezes). O qPCR detectou 

45 (30,4%) amostras positivas, dentre estas, nove não foram detectadas pelo ensaio de PCR-

ELISA, pelo qual foram detectados 37 amostras positivas (25,0%). Houve diferença 

estatisticamente significativa entre estas proporções (p < 0,05). 

Tabela 12. Comparação dos resultados apresentados pelos ensaios de qPCR e PCR-ELISA 

 qPCR (1000 mg)  

Total Positivo Negativo 

PCR-ELISA 

(1000 mg) 

Positivo 36 1 37 

Negativo 9 102 103 

 Total 45 103 148 

7.12 Avaliação do desempenho das técnicas moleculares em relação ao Teste 

Referência, na localidade Tabuas 

7.12.1 Avaliação comparativa entre PCR-ELISA (1000 mg) e Teste Referência 

Os resultados obtidos pelo ensaio de PCR-ELISA foram comparados com os obtidos 

pela combinação pelas duas técnicas parasitológicas, denominado neste trabalho como “Teste 

Referência”. O ensaio de PCR-ELISA detectou 37 positivos, destes apenas um não foi 

detectado pelo Teste Referência, o qual ainda detectou 10 casos a mais, que não foram 

detectados pelo PCR-ELISA (Tabela 13).  

Tabela 13. Comparação entre o ensaio de PCR-ELISA e o Teste Referência [Kato-Katz (24 

lâminas) + Gradiente Salínico (1000 mg)] 

 Teste Referência 

Kato-Katz (24 lâminas) e 

Gradiente Salínico (1000 mg) 

 

Total 

Positivo Negativo 

PCR-ELISA 

(1000 mg) 

Positivo 36 1 37 

Negativo 10 101 111 

 Total 46 102 148 
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A sensibilidade do PCR-ELISA em relação ao Teste Referência foi de 78,2% 

apresentando uma especificidade de 99%, valor preditivo positivo de 97,3% e um valor 

preditivo negativo de 90,9% e uma acurácia diagnóstica de 92,5% (Tabela 14). 

Tabela 14. Parâmetros avaliados para a técnica de PCR-ELISA em relação ao Teste 

Referência 

Parâmetro  Taxa IC 95%  

Sensibilidade 78,2% (64,4 – 87,7) 

Especificidade 99,0% (94,6 – 99,8) 

Valor Preditivo Positivo 97,3% (86.18, 99.52) 

Valor Preditivo Negativo 90,9% (84,2 – 95,0) 

Acurácia 92,5% (87,2 – 95,8) 

Índice Kappa  0,816 (0,657 – 0,976) 

7.12.2 Avaliação comparativa do desempenho do ensaio de qPCR (1000 mg) em relação 

ao Teste Referência 

Os resultados do ensaio de qPCR foram comparados com os do Teste Referência.  

Foram detectados 45 individuos positivos para S. mansoni pelo qPCR, destes, sete não foram 

detectados pelo Teste Referência, e oito casos não foram detectados pelo qPCR (Tabela 15).  

 

Tabela 15. Comparação entre o ensaio de qPCR e o Teste Referência [Kato-Katz (24 lâminas) 

+ Gradiente Salínico (1000 mg)] 

 Teste Referência 

Kato-Katz (24 lâminas) e 

Gradiente Salínico (1000 mg) 

 

 

Total 

Positivo Negativo 

qPCR 

(1000 mg) 

Positivo 38 7 45 

Negativo 8 95 103 

 Total 46 102 148 

 

A sensibilidade do ensaio de qPCR em relação ao Teste Referência foi de 82,6%, 

especificidade de 93,1%, valor preditivo positivo de 84,4%, valor preditivo negativo de 92,3% 

e uma acurácia diagnóstica de 89,8% (Tabela 16). 
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Tabela 16. Parâmetros avaliados para o ensaio de qPCR (1000 mg) em relação ao Teste 

Referência 

Parâmetro Taxa IC 95% 

Sensibilidade 82,6% 69,3 – 90,9 

Especificidade 93,1% 86,5 – 96,6 

Valor Preditivo Positivo 84,4% 71,2 – 92,2 

Valor Preditivo Negativo 92,3% 85,4 - 96,0 

Acurácia 89,8% 83,9 – 93,7 

Kappa 0,762 0,600 – 0,923 

7.13 Concordância entre os métodos diagnósticos parasitológico e molecular 

Duas lâminas de Kato-Katz apresentaram uma concordância substancial com GS e 

PCR-ELISA (kappa= 0,620 e 0,628) e moderada com o ensaio de qPCR (kappa = 0,555). A 

técnica de Kato-Katz (24 lâminas) apresentou uma concordância substancial tanto em relação 

ao GS (kappa = 0,678), quanto em relação aos ensaios de PCR-ELISA (kappa = 0,771) e 

qPCR (kappa = 0,720). Os ensaios de qPCR e PCR-ELISA apresentaram concordância 

excelente (kappa = 0,832) (Tabela 17). 

 

Tabela 17. Concordância diagnóstica entre as diferentes técnicas empregadas para o 

diagnóstico da esquistossomose mansoni na população da localidade de Tabuas, Montes 

Claros, Minas Gerais 

 

 

 

 

  Concordância / Índice kappa 

 Gradiente Salínico qPCR PCR-ELISA 

Kato-Katz (2 lâminas) Substancial / 0,620 Substancial / 0,555 Substancial / 0,628 

Kato-Katz (24 lâminas) Substancial / 0,678 Substancial / 0,720 Substancial / 0,771 

PCR-ELISA (1000 mg) Substancial / 0,760 Excelente / 0,832 -- 

qPCR (1000 mg) Substancial / 0,709 --  
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7.14 Síntese dos resultados obtidos pelas diferentes técnicas diagnósticas aplicadas na 

população da localidade de Tabuas 

 

Pela análise das taxas de positividade obtidas por técnicas diagnósticas, podemos 

observar que o aumento de número de lâminas de Kato-Katz ou uso de técnicas mais sensíveis 

aumentou consideravelmente (aproximadamente duas vezes) o número de indivíduos 

positivos para S. mansoni. 

 

Tabela 18. Taxas de positividade obtidas pelas diferentes técnicas diagnósticas 

Técnicas Kato‐Katz (2 lâminas)

Positivo Negativo TOTAL pMcNemar

n % n % n %

Gradiente 

Salínico

Positivo 23 15,5 20 13,5 43 29,0 p < 0,05

Negativo 0 0 105 70,9 105 70,9

TOTAL 23 15,5 125 84,5 148 100

PCR‐ELISA

n % n % n %

Positivo 21 14,2 16 10,8 37 25,0 p < 0,05

Negativo 2 1,3 109 73,7 111 75,0

TOTAL 23 15,5 125 84,5 148 100

n % n % n %

qPCR

Positivo 22 14,9 23 15,5 45 30,4 p < 0,05

Negativo 1 0,6 102 68,9 103 69,6

TOTAL 23 15,5 125 84,5 148 100

Gradiente 

Salínico

Kato‐Katz (24 lâminas)

Positivo Negativo TOTAL p valor

McNemar

n % n % n %

Positivo 28 18,9 15 10,1 43 29,0 p < 0,05

Negativo 3 2,0 102 68,9 105 70,9

TOTAL 31 20,9 117 79,0 148 100

PCR‐ELISA

n % n % n %

Positivo 28 18,9 9 6,1 37 25,0 0,148

Negativo 3 2,0 108 72,9 111 75,0

TOTAL 31 20,9 117 79,0 148 100

qPCR

n % n % n %

Positivo 30 20,3 15 10,1 45 30,4 P < 0,05

Negativo 1 0,6 102 68,9 103 69,6

TOTAL 31 20,9 117 79,0 148 100
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7.15 Resultados obtidos pelas diferentes técnicas diagnósticas aplicadas na população 

da localidade de Estreito de Miralta 

 

7.15.1 Técnica de Kato-Katz 

7.15.1.1 Avaliação da taxa de positividade para infecção com S. mansoni com uma 

e duas lâminas de Kato-Katz 

A taxa de positividade obtida pela leitura de uma lâmina de Kato-Katz foi de 9,2% (13/142) e 

a obtida pela análise de duas lâminas foi de 10,5% (15/142) (Tabela 19).  

 

Tabela 19. Taxa de positividade obtida pela leitura de uma e duas lâminas da técnica de Kato-

Katz, utilizando uma única amostra de fezes, na localidade Estreito de Miralta 

KK 1L1A KK 2L1A

Resultado N % N %

Negativo 129 90,8 127 89,5

Positivo 13 9,2 15 10,5

Total 142 100 142 100
 

7.15.1.2 Avaliação da taxa de positividade para infecção por S. mansoni obtida pela 

análise de 24 lâminas de Kato-Katz 

A taxa de positividade obtida pela análise de 24 lâminas pela técnica de Kato-Katz foi 

de 19,7%, ou seja, foram detectados 28 participantes positivos para S. mansoni dentre os 142 

indivíduos avaliados. 

Tabela 20. Taxa de positividade obtida pela análise de 24 lâminas de Kato-Katz 

KK 24L1A

Resultado N %

Negativo 114 80,3

Positivo 28 19,7

Total 142 100
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7.15.2 Efeito do aumento do número de lâminas de uma única amostra na taxa de 

positividade da técnica de Kato-Katz na detecção da infecção por S. mansoni na 

população da localidade de Estreito de Miralta 

Os resultados obtidos pela técnica de Kato-Katz em uma lâmina, em duas lâminas, em 

três lâminas, em seis lâminas, em 12 lâminas e em 24 lâminas da mesma amostra foram 

avaliados. O efeito do aumento do número de lâminas é observado pelo aumento da taxa de 

positividade a cada lâmina adicional analisada. 

Em uma lâmina de Kato-Katz, 13 (9,15%) indivíduos foram positivos, 15 (10,5%) em 

duas, 16 (11,3%) em três, 17 (12,0%) em seis, 23 (16,2%) em 12 lâminas e 28 (19,7%) em 24 

lâminas (Gráfico 6).  

 

Gráfico 6. Taxa de positividade acumulada decorrente do aumento do número de 

lâminas examinadas pela técnica de Kato-Katz em uma única amostra, na localidade de 

Estreito de Miralta, Montes Claros, Minas Gerais 

 

1L1A 2L1A 3L1A 6L1A 12L1A 24L1A

Nº Positivos (n) 13 15 16 17 23 28

Taxa de Positividade (%) 9,15 10,5 11,3 12 16,2 19,7
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7.16 Técnica do Gradiente Salínico 

 

A taxa de positividade obtida pela técnica do Gradiente Salínico, pela análise dos 

sedimentos de duas porções de 500 mg de fezes, num total de 1000 mg, foi 18,3%, ou seja, 

foram detectados 26 participantes positivos para S. mansoni dentre os 142 indivíduos 

avaliados. 
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7.17 Prevalência da esquistossomose na localidade Estreito de Miralta 

 

De acordo com os resultados obtidos pelas duas técnicas parasitológicas, pelo exame de 

24 lâminas pela técnica de Kato-Katz e de 1000 mg pela técnica de Gradiente Salínico, foi 

detectada uma prevalência de 24,6%, sendo 35 positivos dos 142 participantes.  

7.18 Positividade por faixa etária, gênero e localidade 

7.18.1 Distribuição entre faixa etária e taxa de positividade para a esquistossomose 

entre os participantes da localidade Estreito de Miralta 

O gráfico abaixo ilustra a positividade da esquistossomose na localidade Estreito de 

Miralta (MG), determinada pelos resultados obtidos pelo exame de 24 lâminas de Kato-Katz e 

pela técnica Gradiente Salínico, estratificada por oito faixas etárias.  

Na distribuição da esquistossomose por faixa etária observa-se a maior taxa de 

positividade pela técnica de Gradiente Salínico entre adolescentes de 10-19 anos, seguida por 

adultos jovens (20-29 anos). Esta tendência também é acompanhada pelos valores de 

positividade obtidos pela técnica de Kato-Katz, porém observa-se um pico na faixa etária de 

50 a 59 anos, com maior taxa de positividade pela técnica de KK. 

 

Gráfico 7. Comparação da proporção de indivíduos positivos pela técnica de Kato-Katz (24 

lâminas) e Gradiente Salínico em relação à faixa etária, na localidade Estreito de Miralta 

 



Liliane Maria Vidal Siqueira                                                       Tese de Doutorado 

____________________________________________________________________________________________ 

67 
 

7.18.2 Distribuição entre gênero dos participantes e taxa de positividade para a 

esquistossomose na localidade Estreito de Miralta  

A população de estudo na localidade Estreito de Miralta era constituída por 142 

participantes, 77 do gênero feminino e 65 do gênero masculino. Em relação à prevalência da 

esquistossomose, 35 participantes foram positivos para S. mansoni, sendo 23,4% do gênero 

feminino e 26,2% do gênero masculino. Não houve diferença estatisticamente significativa da 

positividade entre os gêneros (p= 0,702). 

Gráfico 8. Taxa de positividade para a esquistossomose por gênero na localidade 

Estreito de Miralta, Montes Claros, Minas Gerais 

 

7.18.3 Distribuição entre localidade e a taxa de positividade para a esquistossomose 

mansoni na localidade Estreito de Miralta  

A localidade de Estreito de Miralta apresentou uma taxa de positividade de 26,0% 

(25/96) e a localidade de Serra Verde 21,7% (10/46). Não houve diferença estatisticamente 

significativa de positividade entre as localidades (p= 0,577) (Gráfico 9). 
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Gráfico 9. Taxa de positividade para esquistossomose em Estreito de Miralta (sede) e 

na localidade Serra Verde (adjacente) 

 

7.18.4 Prevalência de helmintos e protozoários intestinais, detectados pelas técnicas 

parasitológicas, na população da localidade Estreito de Miralta 

Na localidade Estreito de Miralta, em relação aos demais helmintos, as duas técnicas 

parasitológicas em combinação detectaram 26 positivos. A técnica de Kato-Katz detectou 14 

(9,8%) positivos para ancilostomídeos, oito (5,6%) positivos para Enterobius vermicularis, 

um positivo para Ascaris lumbricoides e três positivos para Hymenolepis nana. Dos 

participantes infectados com S. mansoni, cinco apresentaram co-infecção com 

ancilostomídeos e dois com E. vermicularis.  

Pela técnica do Gradiente Salínico, dentre os 142 participantes, 14 foram positivos 

para ancilostomídeos, sete para Enterobius vermicularis, um para Ascaris lumbricoides e dois 

para Hymenolepis nana. (Tabela 33, Apêndice B, item 10.2). 

7.19 Avaliação comparativa entre os resultados obtidos pelas técnicas de Kato-Katz e 

Gradiente Salínico  

7.19.1 Comparação entre as técnicas de Kato-Katz (2 lâminas) e Gradiente Salínico 

Os resultados da técnica do Gradiente Salínico foram comparados com os resultados 

obtidos pela leitura de duas lâminas de Kato-Katz. A técnica do GS detectou 26 (18,3%) 

participantes positivos para S. mansoni e o exame de duas lâminas de Kato-Katz revelaram 15 

(10,5%) participantes positivos. Estas proporções apresentaram diferença estatisticamente 

significativa (p<0,05). (Tabela 21). A co-positividade da técnica do Gradiente Salínico em 
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relação a duas lâminas de Kato-Katz foi de 93,3% (IC 95%: 70,2-98,8) e a co-negatividade 

90,5% (IC 95%: 84,2- 94,5). 

 

Tabela 21. Comparação entre os resultados apresentados pelas técnicas do Gradiente Salínico 

e Kato-Katz (2 lâminas), aplicadas para o diagnóstico da esquistossomose mansoni na 

população da localidade de Estreito de Miralta 

 Kato-Katz (2 lâminas) Total 

Positivo Negativo  

Gradiente 

Salínico 

Positivo  14 12 26 

Negativo  1 115 116 

 Total 15 127 142 

7.19.2 Comparação entre os resultados obtidos pelas técnicas de Kato-Katz (24 lâminas) 

e Gradiente Salínico 

 

A comparação dos resultados apresentados pelas técnicas de Kato-Katz (24 lâminas) e 

Gradiente Salínico, realizadas com 1000 mg de material fecal da mesma amostra, revelou 

taxas de positividade de 18,3% e 19,7%, respectivamente. Estas proporções não apresentaram 

diferença estatisticamente significativa (p=0,802). As duas técnicas em combinação 

identificaram 35 positivos (24,6% de taxa de positividade) (Tabela 22). A co-positividade da 

técnica do Gradiente Salínico foi de 67,8% (IC 95%: 49,3 – 82,0) e a co-negatividade de 

93,8% (IC 95%: 87,8 – 96,9). 

 

Tabela 22.  Comparação dos resultados apresentados pelas técnicas de Kato-Katz (24 lâminas) 

e Gradiente Salínico, aplicadas na população da localidade de Estreito de Miralta  

 Kato-Katz (24 lâminas) Total 

Positivo Negativo  

Gradiente 

Salínico 

Positivo  19 7 26  

Negativo  9 107 116 

 Total 28  114 142 

7.20 Diagnóstico Molecular – Ensaio de qPCR 

O ensaio de qPCR, realizado com o DNA extraído de 1000 mg de fezes, detectou 26 

(18,3%) amostras positivas para S. mansoni dentre os 142 participantes avaliados. 
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7.20.1 Avaliação comparativa entre os resultados obtidos pelas técnicas de Kato-Katz e  

qPCR utilizando a mesma amostra de fezes, na localidade Estreito de Miralta  

Na comparação dos resultados do ensaio de qPCR com os resultados obtidos pela leitura 

de 2 lâminas de Kato-Katz, observa-se que 14 participantes com amostras positivas pela 

qPCR, não foram detectados pela técnica de KK. O exame de duas lâminas revelaram três 

positivos não detectados pela qPCR. As taxas de positividade obtidas pelas técnicas, 10,5% 

para KK (2 lâminas) e 18,3% para qPCR, apresentaram diferença estatisticamente 

significativa (p<0,05)  (Tabela 23).  A co-positividade do ensaio de qPCR em relação à duas 

lâminas de Kato-Katz foi de 80,0% (IC 95%: 54,8 – 92,9) e a co-negatividade de 88,9% (IC 

95%: 82,3 - 93,3). 

Tabela 23.  Comparação entre as técnicas Kato-Katz (2 lâminas) e qPCR (1000 mg) aplicadas 

em amostras da população da localidade de Estreito de Miralta 

 Kato-Katz (2 lâminas)  

Total Positivo Negativo 

qPCR 

(1000 mg) 

Positivo 12 14   26 

Negativo 3 113 116 

 Total 15 127 142 

7.20.2 Avaliação comparativa entre as técnicas de Kato-Katz e qPCR em relação à 

mesma quantidade de fezes examinada na localidade Estreito de Miralta 

Os resultados do ensaio de qPCR (1000 mg) foram comparados com aqueles obtidos 

pela análise de 24 lâminas (1000 mg) de Kato-Katz. O qPCR detectou 26 indivíduos positivos 

para S. mansoni, 18,3% de taxa de positividade, enquanto a técnica de Kato-Katz (24 lâminas) 

detectou 28 positivos, apresentando uma taxa de positividade de 19,7%. Não houve diferença 

estatisticamente significativa entre estas proporções (p = 0,813) (Tabela 24). A co-

positividade do ensaio de qPCR em relação a 24 lâminas de Kato-Katz foi de 64,3% (IC 95%: 

45,8 – 79,3) e a co-negatividade de 92,9% (IC 95%: 86,7 – 96,4). 

Tabela 24. Comparação entre o ensaio de qPCR e a técnica de Kato-Katz (24 lâminas) 

 Kato-Katz (24 lâminas)  

Total Positivo Negativo 

qPCR 

(1000 mg) 

Positivo 18 8 26 

Negativo 10 106 116 

 Total 28 114 142 
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7.20.3 Avaliação comparativa entre as técnicas Gradiente Salínico e qPCR em relação à 

mesma amostra de fezes examinada na localidade Estreito de Miralta 

 

Os resultados do ensaio de qPCR foram comparados com os obtidos pela técnica do 

Gradiente Salínico, utilizando a mesma quantidade de amostra fecal (1000 mg). A qPCR foi 

concordante em 18 amostras positivas pelo GS, embora oito amostras positivas pelo GS não 

terem sido detectadas pela qPCR. A taxa de positividade do ensaio de qPCR foi de 18,3% 

(26/142), a mesma obtida pela técnica do Gradiente Salínico (p = 1). A co-positividade do 

ensaio de qPCR em relação à técnica do GS foi de 69,2% e a co-negatividade de 93,1%. 

 

Tabela 25. Comparação entre o ensaio de qPCR e a técnica do Gradiente Salínico 

 Gradiente Salínico  

Total Positivo Negativo 

qPCR 

(1000 mg) 

Positivo 18 8 26 

Negativo 8 108 116 

 Total 26 116 142 

 

7.20.4 Avaliação comparativa entre os resultados do ensaio de qPCR (1000 mg) e o 

Teste Referência 

 

Os resultados do ensaio molecular qPCR foram comparados com os obtidos pelo Teste 

Referência.  Foram detectados 26 positivos para S. mansoni pelo qPCR, destes, seis 

individuos não foram detectados pelo Teste Referência, e 15 casos não foram detectados pelo 

qPCR (Tabela 26).  

Tabela 26. Comparação entre o ensaio de qPCR e o Teste Referência [Kato-Katz (24 lâminas) 

+ Gradiente Salínico (1000 mg)] 

 Teste Referência 

Kato-Katz (24 lâminas) e 

Gradiente Salínico (1000 mg) 

 

Total 

Positivo Negativo 

qPCR 

(1000 mg) 

Positivo 20 6 26 

Negativo 15 101 116 

 Total 35 107 142 
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A sensibilidade do ensaio de qPCR em relação ao Teste Referência foi de 57,1% 

apresentando uma especificidade de 94,4%, valor preditivo positivo de 76,9% e um valor 

preditivo negativo de 87,0% e uma acurácia diagnóstica de 85,2% (Tabela 27). 

 

Tabela 27. Parâmetros avaliados para a técnica de qPCR (1000 mg) em relação ao Teste 

Referência 

Parâmetro Taxa IC 95% 

Sensibilidade 57,1% 40,8 - 72,0 

Especificidade 94,4% 88,3 - 97,4 

Valor Preditivo Positivo 76,9% 57,9 - 88,9 

Valor Preditivo Negativo 87,0% 79,7 - 92,0 

Acurácia 85,2% 78,4 – 90,1 

Kappa 0,564 0.402 - 0.725 

 

7.21 Concordância dos resultados apresentados pelos métodos diagnósticos 

parasitológico e molecular na localidade Estreito de Miralta 

Duas lâminas de Kato-Katz apresentaram uma concordância substancial com GS e 

moderada com qPCR (kappa= 0,633 e 0,521). A técnica de Kato-Katz (24 lâminas) 

apresentou uma concordância substancial em relação ao GS (kappa = 0,634), e moderada em 

relação à qPCR (kappa = 0,588). A técnica do Gradiente Salínico apresentou uma 

concordância substancial em relação ao ensaio de qPCR (kappa = 0,623) (Tabela 28). 

 

Tabela 28. Concordância dos resultados apresentados pelos métodos de diagnóstico 

parasitológico e molecular aplicados na população da localidade de Estreito de Miralta 

 

  Concordância / Índice kappa 

 Gradiente Salínico qPCR 

Kato-Katz (2 lâminas) Substancial/ 0,633 Moderada / 0,521 

Kato-Katz (24 lâminas) Substancial / 0,634 Moderada / 0,588 

qPCR (1000 mg) Substancial / 0,623 -- 
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7.22 Síntese dos resultados obtidos pelas diferentes técnicas na localidade de Estreito 

de Miralta 

Pela análise das taxas de positividade obtidas por técnicas diagnósticas, podemos 

observar que o aumento de número de lâminas de Kato-Katz ou a combinação de técnicas 

aumentou consideravelmente o número de indivíduos positivos para S. mansoni (Tabela 29). 

 

Tabela 29. Taxas de positividade obtidas pelas diferentes técnicas diagnósticas 

Kato‐Katz (2 lâminas)

Positivo Negativo TOTAL pMcNemar

n % n % n %

Gradiente 

Salínico

Positivo 14 9,8 12 8,5 26 18,3 p < 0,05

Negativo 1 0,7 115 81 116 81,7

TOTAL 15 10,5 127 89,5 142 100

n % n % n %

qPCR Positivo 12 8,5 14 9,8 26 18,3 p < 0,05

Negativo 3 2,1 113 79,6 116 81,7

TOTAL 15 10,5 127 89,5 142 100

Kato‐Katz (24 lâminas)

Positivo Negativo TOTAL pMcNemar

n % n % n %

Gradiente

Salínico

Positivo 19 13,3 7 5,0 26 18,3 0,802

Negativo 9 6,4 107 75,3 116 81,7

TOTAL 28 19,7 114 80,3 142 100

n % n % n %

qPCR Positivo 18 12,7 8 5,6 26 18,3 0,813

Negativo 10 7,0 106 74,7 116 81,7

TOTAL 28 19,7 114 80,3 142 100
 

7.23 Intensidade de Infecção 

Na localidade Estreito de Miralta, todos participantes positivos para S. mansoni 

apresentavam carga parasitária baixa (< 100 opg), independente da técnica diagnóstica 

utilizada. A carga parasitária populacional obtida pela média geométrica do número de ovos 

de S. mansoni por grama de fezes pela técnica de Kato-Katz foi 6,2 opg e a mediana 6 opg. 

Pela técnica do Gradiente Salínico a média geométrica foi 4,6 opg e a mediana 4,5 opg. 
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7.24 Tratamento e avaliação clínica dos participantes positivos para esquistossomose 

mansoni nas duas localidades estudadas 

Na ocasião do tratamento dos participantes positivos para S. mansoni e demais 

helmintos, foi aplicada uma ficha clínica e epidemiológica (Anexo 11.4), na qual foram 

levantadas questões relativas aos sinais e sintomas que o paciente apresentara nos últimos 30 

dias, bem como antecedentes pessoais e cada participante foi submetido ao exame clínico. 

Na localidade de Tabuas, dos 46 participantes positivos para S. mansoni pela 

combinação das duas técnicas parasitológicas (Kato-Katz – 24 lâminas e Gradiente Salínico), 

37 participaram da avaliação clínica (22 do sexo feminino / 15 do sexo masculino) (Tabela 

34, Apêndice 10.3). 

Na localidade de Estreito de Miralta, dos 35 participantes positivos para S. mansoni 

pela combinação das duas técnicas parasitológicas (Kato-Katz – 24 lâminas e Gradiente 

Salínico), 31 participaram da avaliação clínica (14 do sexo feminino / 17 do sexo masculino) 

(Tabela 35, Apêndice 10.4). 
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7.25 Controle de cura dos indivíduos infectados e tratados na localidade Tabuas 

 

Na etapa de acompanhamento 30 dias após o tratamento, dentre os 46 participantes 

positivos para S. mansoni que foram tratados com praziquantel, 39 participaram da avaliação 

de cura. Tanto pela técnica de Kato-Katz quanto pelas técnicas do Gradiente Salínico e qPCR 

não foi detectado nenhum participante positivo para S. mansoni. Pela técnica de PCR-ELISA 

foram detectados quatro positivos para S. mansoni. 

Dentre os participantes positivos para S. mansoni tratados com praziquantel, 36 

participaram da avaliação de cura 90 dias após o tratamento. Entre estes foram detectados três 

participantes positivos para S. mansoni, sendo um detectado por ambas as técnicas e os outros 

dois identificados isoladamente por cada técnica parasitológica. Pela técnica de PCR-ELISA 

foram detectados quatro participantes positivos para S. mansoni e pelo ensaio de qPCR foram 

detectados seis positivos para S. mansoni. 

Na etapa de acompanhamento180 dias após o tratamento, 37 individuos participaram 

da avaliação de cura. Entre estes, oito foram positivos para S. mansoni por ambas as técnicas 

parasitológicas. Pela técnica de PCR-ELISA foram detectados 12 indivíduos positivos para S. 

mansoni e pelo ensaio de qPCR foram detectados 14 positivos para S. mansoni. 

 

Tabela 30 Monitoramento de cura 30, 90 e 180 dias após o tratamento pelas técnicas de Kato-

Katz, Gradiente Salínico, PCR-ELISA e qPCR. 

 

 Monitoramento de Cura  

Técnicas  30 dias  90 dias  180 dias  

Kato-Katz  100%  

(39/39)  

94,4%  

(34/36) 

78,4%  

(29/37)  

Gradiente Salínico  100%  

(39/39)  

94,4%  

(34/36)  

78,4%  

(29/37)  
PCR-ELISA  89,7% 

(35/39)  

88,8% 

(32/36)  

67,5% 

(25/37)  
qPCR  100% 

(39/39)

83,3% 

(30/36) 

62,1% 

(23/37)  
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7.26 Controle de cura dos indivíduos infectados e tratados na localidade Estreito de 

Miralta 

 

Na avaliação de cura 30 dias após o tratamento, dentre os 35 participantes positivos 

para S. mansoni, 30 forneceram novas amostras de fezes para uma segunda avaliação. Tanto 

pela técnica de Kato-Katz quanto pela técnica do Gradiente Salínico e pela qPCR foram 

detectados dois participantes positivos para S. mansoni. 

Na avaliação de cura 90 dias após o tratamento, dentre os 35 participantes positivos 

para S. mansoni que foram tratados com praziquantel, 33 coletaram fezes para uma segunda 

avaliação parasitológica. Pelas técnicas de Kato-Katz e de Gradiente Salínico foi detectado 

um participante positivo para S. mansoni por cada técnica. Pelo ensaio de qPCR foram 

detectados estes 02 participantes.  

Na avaliação de cura 180 dias após o tratamento, dentre os 35 participantes positivos 

no exame inicial, 29 forneceram novas amostras de fezes para uma segunda avaliação 

parasitológica. Pela técnica de Kato-Katz e pelo ensaio de qPCR foi detectado um participante 

positivo para S. mansoni.  Pela técnica do Gradiente Salínico não foi detectado nenhum 

participante positivo para S. mansoni. 

 

Tabela 31 Monitoramento de cura 30, 90 e 180 dias após o tratamento pelas técnicas de Kato-

Katz, Gradiente Salínico e qPCR. 

 

 Monitoramento de Cura 

Técnicas 30 dias 90 dias 180 dias 

Kato-Katz 93,3% 

(28/30) 

96,9% 

(32/33) 

96,5% 

(28/29) 

Gradiente Salínico 93,3% 

(28/30) 

96,9% 

(32/33) 

100% 

(29/29) 

qPCR 93,3% 

(28/30) 

93,9% 

(31/33) 

96,5% 

(28/29) 
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8 DISCUSSÃO 

As técnicas parasitológicas permanecem como a principal forma de diagnóstico da 

esquistossomose mansoni em áreas endêmicas. Estas são amplamente utilizadas para o 

diagnóstico dessa doença, seja pelo fato de fornecerem diagnóstico de certeza, seja pela 

eficácia e pelo custo-benefício. Entretanto, uma significativa redução da sensibilidade é 

observada em áreas de baixa endemicidade, fato este que compromete a estimativa da 

prevalência real da doença (Enk et al. 2008; Siqueira et al. 2011). Apesar da utilização restrita 

de métodos de imunodiagnóstico e moleculares, melhorias e avanços recentes têm sido 

alcançados.  

O principal fator nesta nova era de diagnóstico da esquistossomose é a revisão do 

conceito de “Padrão-Ouro” (Cavalcanti et al. 2013). Para avaliar um novo teste precisamos de 

um Padrão-Ouro que é a designação de um método altamente sensível e específico, utilizado 

em estudo comparativo com o novo teste. Um método padrão é aquele reconhecido 

nacionalmente e internacionalmente como melhor, ou na sua ausência o melhor método 

disponível, preferencialmente validado por publicações em revistas científicas de elevado 

conceito (OIE, 2010). Após o ensaio das amostras, utilizando o teste em estudo 

simultaneamente com o método referência, o desempenho diagnóstico é avaliado. A técnica 

de Kato-Katz (KK) é mundialmente utilizada pelo seu baixo custo e por sua praticidade em 

situações de infraestrutura laboratorial precária e também por permitir uma quantificação da 

intensidade de infecção. Entretanto, essa técnica quando realizada com reduzido número de 

lâminas (uma ou duas) apresenta sensibilidade diminuída, quando aplicada em indivíduos 

apresentando carga parasitária baixa, o que é comumente encontrado entre a maioria dos 

residentes de áreas de baixa prevalência (Rabello 1997). Assim, esta técnica que antes era 

considerada o padrão-ouro para o diagnóstico da esquistossomose, na atual situação 

epidemiológica do país, fica discutível seu uso para esse propósito. 

No Brasil, a implementação de medidas de controle, tais como, a quimioterapia 

específica e saneamento básico, promoveram uma redução da transmissão e da morbidade da 

esquistossomose mansoni em áreas endêmicas. Apesar das melhorias no diagnóstico 

parasitológico, ainda pode haver falhas na detecção de todos os indivíduos infectados por S. 

mansoni, especialmente em áreas de baixa endemicidade, onde a maioria dos indivíduos 

apresenta carga parasitária baixa (menor que 100 opg) e geralmente são assintomáticos ou 

oligosintomáticos (Katz et al. 1986). Assim, a aplicação do exame parasitológico no 

diagnóstico de indivíduos apresentando baixa carga parasitária, no monitoramento de cura 

após intervenção terapêutica e seu uso no monitoramento da diminuição da transmissão ou 
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mesmo da eliminação da doença é limitado. Monitoramentos e avaliações subsequentes 

necessitam de métodos de detecção mais sensíveis a fim de se reavaliar possíveis re-infecções 

(Berhe et al. 2004).  Embora os exames parasitológicos tradicionais empregados, apresentem 

vantagens tais como elevada especificidade, forneçam uma medida quantitativa da infecção, e 

no caso da técnica de Kato-Katz, ter habilidade para concomitantemente diagnosticar S. 

mansoni e geohelmintos (Bergquist et al. 2009; Utzinger et al. 2011), eles são pouco sensíveis 

em situações de intensidade de infecção baixa, e laboriosos por necessitar de leitura 

microscópica. 

Neste estudo, avaliou-se o desempenho diagnóstico das técnicas de Kato-Katz (KK), 

Gradiente Salínico (GS), e os ensaios moleculares PCR-ELISA e qPCR, para o diagnóstico 

laboratorial da esquistossomose mansoni em indivíduos residentes em áreas de baixa 

transmissão. Áreas de baixa transmissão são definidas como áreas onde há a distribuição focal 

de caramujos do gênero Biomphalaria susceptíveis e a prevalência de 25% ou menos da 

esquistossomose mansoni na população examinada, com a predominância de baixa 

intensidade de infecção (75%) e baixa morbidade, sendo a maioria dos indivíduos 

assintomáticos (Alarcón de Noya et al. 2006). 

Na localidade Tabuas, amostras de fezes de 148 indivíduos foram examinadas pelas 

quatro técnicas e os resultados foram analisados e comparados. Quando foram combinados os 

resultados obtidos pelo KK com os do GS, a positividade  foi de 31,0% (46/148). O ensaio de 

PCR-ELISA apresentou taxa de positividade de 25,0% (37/148) e o ensaio de qPCR 30,4% 

(45/148). Na localidade Estreito de Miralta, foi detectada uma prevalência de 24,6%, sendo 35 

positivos dos 142 participantes. As técnicas parasitológicas do Gradiente Salínico e de Kato-

Katz (24 lâminas) revelaram taxas de positividade de 18,3% (26/142) e 19,7% (28/142), 

respectivamente. O ensaio de qPCR detectou 26 (18,3%) participantes positivos.  

Fato observado nestas duas localidades foi o efeito do aumento do número de lâminas 

de Kato-Katz na taxa de positividade para infecção por S. mansoni. Este fato pode ser 

demonstrado pelo aumento nas taxas de positividade de 12,1% (18/148), 15,5% (23/148), e 

20,9% (31/148) quando foram considerados os resultados obtidos na leitura de uma, duas e 24 

lâminas, respectivamente. Este comportamento foi observado por outros autores (Rabello 

1997; Enk et al. 2008; Siqueira et al. 2011), a medida que se aumenta o número de lâminas 

examinadas, aumenta-se a taxa de positividade desta técnica. Porém é relevante salientar que 

na localidade de Tabuas, uma área em que os indivíduos infectados apresentavam baixa a 

moderada carga parasitária, em uma mesma amostra atinge-se um platô, onde a partir de um 

determinado número de lâminas, não se observa um aumento da taxa de positividade. Nesta 

área foi possível demonstrar que a taxa de positividade manteve-se inalterada a partir da 
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análise de seis lâminas de Kato-Katz da mesma amostra. O mesmo não ocorreu na localidade 

Estreito de Miralta, a carga parasitária muito baixa influenciou neste parâmetro, o aumento do 

número lâminas aumenta a taxa de positividade. Este resultado nos permite inferir que para a 

tomada de decisão diagnóstica, precisamos levar em consideração as peculiaridades de cada 

área e das características intrínsecas da população. 

A concordância observada quando os resultados das técnicas Kato-Katz, Gradiente 

Salínico, PCR-ELISA e qPCR utilizando a mesma quantidade de material fecal (1000mg), 

foram correlacionados na localidade Tabuas foi substancial. Já na localidade de Estreito de 

Miralta, a concordância entre as técnicas de Kato-Katz e qPCR foi moderada. Nesta mesma 

localidade, a técnica do Gradiente Salínico e o ensaio de qPCR apresentaram concordância 

substancial. Estes dados demonstram a influência da carga parasitária individual no 

desempenho das técnicas diagnósticas utilizadas. 

Os resultados deste estudo mostram claramente uma significante subestimativa da taxa 

de positividade para esquistossomose mansoni obtida com uma ou duas lâminas de Kato-Katz 

e confirma dados publicados por outros autores. Estudo realizado por Enk et al. (2008), 

demonstrou que a prevalência de 13,8% obtida com uma lâmina de Kato-Katz de uma única 

amostra de fezes, aumenta para 27,2%, com 10 lâminas em três amostras, e chega a 35,4%, 

pela combinação de exames denominada “Padrão Ouro”, na localidade de Chonim de Cima, 

Governador Valadares, Minas Gerais. Em outro estudo realizado por nosso grupo, verificou-

se que a prevalência obtida pela análise de uma única lâmina pela técnica de Kato-Katz com a 

combinação dos resultados obtidos pela análise de 18 lâminas de quatro amostras examinadas 

pela mesma técnica e de três amostras de 500 mg examinadas pela técnica de TF-Test, 

observou-se um aumento da prevalência de 8,0% para 35,8%, ou seja, um aumento de 4,5 

vezes (Siqueira et al. 2011), na localidade de Pedra Preta, Montes Claros, Minas Gerais.  

A taxa de positividade da esquistossomose na localidade Tabuas obtida com uma 

lâmina de Kato-Katz foi de 12,1% e a obtida pela combinação dos exames parasitológicos 

(Kato-Katz - 24 lâminas e Gradiente Salínico - 1000 mg) foi de 31,0%, ou seja, seria 

necessária uma correção de 2,5 vezes para se estimar a prevalência real na área estudada. Em 

Estreito de Miralta, este mesmo fato foi observado. A taxa de positividade obtida pela análise 

de uma lâmina de Kato-Katz foi 9,2% e esta taxa aumentou para 24,6%, com a combinação 

dos resultados das duas técnicas parasitológicas (KK- 24 lâminas e GS- 1000 mg), um 

aumento de 2,5 vezes. Este fato pode explicar o motivo pelo qual as estratégias de controle 

em áreas com prevalência inferior a 15% são menos eficazes. A maioria das estratégias de 

controle baseia-se no exame de uma ou duas lâminas de KK de uma única amostra de fezes 

para identificar e tratar os indivíduos infectados, o que significa que apenas um em cada três 
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indivíduos positivos são tratados. Assim, cerca de 70% da população infectada continua a 

eliminar ovos de S. mansoni, contribuindo para a manutenção da transmissão da doença na 

área, além de estarem sujeitas ao risco de desenvolver formas ectópicas da doença, 

especialmente a mielorradiculopatia esquistossomótica, bem como outras complicações 

associadas à morbidade da doença, que podem ocorrer mesmo entre pacientes apresentando 

baixas cargas parasitárias (Gryssels et al. 2006; Lambertucci et al. 2007). Esta evidência 

enfatiza a urgente necessidade de um método diagnóstico mais sensível para vigilância desde 

casos individuais a inquéritos populacionais em áreas de baixa transmissão (Enk et al. 2012). 

Apesar da técnica de PCR ser amplamente utilizada para o diagnóstico de várias 

doenças humanas, sua aplicação para doenças negligenciadas, especialmente para a 

esquistossomose, somente recentemente tem sido explorada. Pontes et al. (2002) relatou pela 

primeira vez o uso da PCR para o diagnóstico da esquistossomose mansoni em amostras 

fecais. Altas taxas de sensibilidade e especificidade desta técnica foram obtidas por alguns 

autores (Pontes et al. 2003; Allam et al. 2009; Gomes et al. 2010) quando comparada ao 

exame parasitológico de rotina, a técnica de Kato-Katz. Neste estudo, os ensaios de PCR 

(PCR-ELISA e qPCR) foram avaliados e os resultados encontrados foram animadores. Apesar 

do custo relativamente alto que as técnicas apresentam, estas se mostraram ferramentas 

valiosas para o diagnóstico da esquistossomose, podendo ser aplicadas na comparação e 

validação de métodos diagnósticos e sendo muito útil na confirmação de casos suspeitos que 

não foram detectados pelos métodos parasitológicos convencionais. Ressalta-se ainda a 

grande importância destas técnicas para a avaliação de cura após o tratamento quimioterápico. 

Quando se trata da escolha de medidas de intervenção, o alto custo da PCR por si é usado 

frequentemente como um argumento para não introduzi-la. Entretanto, o custo-efetividade é o 

melhor argumento para esta tomada de decisão em situações especiais. 

Na localidade Tabuas, a análise de resultados discordantes revelou 10 amostras que 

foram positivas pelos métodos parasitológicos e negativos para o PCR-ELISA (7 amostras 

positivas apenas pelo Gradiente Salínico e 3 positivas apenas pela técnica de Kato-Katz 

examinando-se 24 lâminas). Estes 10 pacientes apresentavam cargas parasitárias muito baixas 

(entre 2 e 27 opg). Várias razões podem contribuir para estes resultados negativos pelo PCR-

ELISA, incluindo a possibilidade de ausência de ovos na amostra utilizada na reação, o que 

pode ser atribuído à variação na eliminação diária e distribuição de ovos nas fezes (Engels et 

al. 1996). Outras possíveis razões são a degradação do DNA e a presença de inibidores da 

PCR. Entretanto, nesse estudo, essas duas limitações podem ser descartadas já que estas 

amostras apresentavam resultados positivos para a amplificação do gene da beta-actina 

humano (controle interno da reação). A segunda razão pode ser explicada pelo aumento da 
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quantidade de material fecal (1000 mg) utilizado na extração do DNA, paradoxalmente o 

aumento na quantidade de fezes apesar de aumentar a sensibilidade da técnica, parece 

aumentar os inibidores da reação.  

Em relação ao desempenho diagnóstico do ensaio de qPCR na localidade Tabuas, 

apenas um participante com ovos em suas fezes, diagnosticado pela técnica de Kato-Katz, não 

foi identificado pela qPCR, o que pode ser explicado pela ausência de ovos na amostra 

examinada. A qPCR detectou 15 indivíduos positivos não identificados pela técnica de Kato-

Katz, examinando-se 24 lâminas. Considerando a técnica do Gradiente Salínico, oito 

participantes que foram positivos por esta técnica não foram identificados pela qPCR, isto 

pode ser devido ao fato destes pacientes apresentarem cargas parasitárias muito baixas (< 5 

opg). Resultados similares foram apresentados por Rabello et al. (2002) e Pontes et al. (2003) 

utilizando a PCR convencional, onde a detecção dos produtos amplificados foram detectados 

por visualização em eletroforese em gel corado com nitrato de prata. Estes autores relataram 

que em 194 participantes estudados, 16 indivíduos com PCR positiva não apresentaram ovos 

nas fezes, enquanto dois participantes positivos pela técnica de Kato-Katz foram negativos na 

PCR. Pontes et al. (2003) explicam que os casos positivos não detectados pela PCR, podem  

ocorrer devido a vários fatores, dentre eles a inibição da amplificação por compostos fecais 

e/ou degradação do DNA durante o transporte  do campo para o laboratório, ou ainda devido a 

ausência de ovos na amostra analisada. 

Em estudo realizado por Gomes et al., 2010, o ensaio de PCR-ELISA aplicado em 

amostras de fezes de 206 participantes de área endêmica e comparado com os resultados 

obtidos pelo exame de 12 lâminas de Kato-Katz de uma única amostra, revelou uma 

sensibilidade de 97,4% e uma especificidade de 85,1%, ambas maiores do que as obtidas no 

presente estudo. Esta diferença pode ser justificada, como já descrito, por fatores inerentes aos 

procedimentos experimentais que geram falhas na detecção do DNA do parasito, sua 

degradação durante coleta da amostra biológica ou mesmo sua ausência na amostra analisada. 

Deve ser salientada ainda a necessidade de técnicos bem treinados aplicando rigorosamente as 

medidas de controle de qualidade em todas as etapas da reação, para também evitar resultados 

falso-negativos ou mesmo falso-positivos por contaminação. Quando se utiliza técnicas in-

house (não-comerciais), os métodos moleculares podem apresentar perda de padronização 

(reprodutibilidade) e robustez.  Estes critérios são requeridos para uma possível aplicação 

destes métodos em programas de controle, onde as decisões não podem ser baseadas em 

resultados investigacionais (Gomes et al. 2009). 

Os resultados do presente estudo demonstraram que os ensaios de PCR são 

alternativas viáveis para o diagnóstico das infecções por S. mansoni. O ensaio de qPCR, na 
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localidade Tabuas, se mostrou uma técnica extremamente sensível e específica quando 

comparada ao tradicional exame parasitológico de fezes, a técnica de Kato-Katz, realizada 

com 24 lâminas, e foi semelhante à técnica do GS. Embora na localidade de Estreito de 

Miralta os resultados não terem se reproduzido, atribuímos este fato às características 

peculiares da área e dos indivíduos infectados, do que propriamente ao desempenho das 

técnicas. Apesar da baixa carga parasitária apresentada pelos indivíduos infectados nesta 

localidade, o ensaio de qPCR apresentou uma taxa de positividade de 18,3%, 

aproximadamente duas vezes maior que a obtida pela técnica de Kato-Katz (2 lâminas). Este 

fato foi também observado por Espírito-Santo et al. (2014),  onde a taxa de positividade 

obtida pelo ensaio de qPCR (9,6%) foi 6,8 vezes maior que aquela obtida pelos resultados em 

combinação das técnicas parasitológicas de Kato-Katz e de Sedimentação Espontânea (HPJ) 

(0,9%), examinando-se duas lâminas por cada técnica, em estudo realizado com 572 

indivíduos.  

Os ensaios de PCR foram realizados em laboratório de pesquisa, onde a infraestrutura 

não é a mesma encontrada nos laboratórios de rotina. Alguns requisitos são necessários para 

execução destes ensaios: 1) treinamento de pessoal; 2) espaço de trabalho apropriado com 

salas separadas para prevenir contaminação cruzada 3) manutenção de equipamentos; 4) 

controle de qualidade. Amostras fecais são conhecidas pela heterogeneidade e dificuldade 

para análise molecular. Neste estudo, foi utilizado o kit comercial QIAamp® DNA Stool Mini 

Kit para extração de DNA nas fezes a fim de evitar interferências metodológicas no 

procedimento. Métodos físicos (separação de salas e materiais, uso de câmara de fluxo 

laminar com luz UV) foram aplicados durante o procedimento a fim de minimizar a chance de 

contaminação das amostras.  

O ensaio de PCR-ELISA, usando um kit comercial (Plate PCR Detection Kit, Sigma-

Aldrich, Saint Louis, MO, EUA) foi empregado para o diagnóstico da esquistossomose 

mansoni na população de Pedra Preta (Anexo 11.1). Entretanto, a produção do kit foi 

descontinuada pelo fabricante, fato que gerou a necessidade do desenvolvimento do PCR-

ELISA “in-house”, que foi empregado para diagnóstico da esquistossomose mansoni na 

população de Tabuas. A redução de custo do ensaio de PCR-ELISA “in-house” para o 

diagnóstico de S. mansoni em relação ao uso de kit de ELISA comercial representa mais uma 

vantagem no desenvolvimento do protótipo laboratorial, uma vez que o maior desafio para o 

uso dos testes moleculares em inquéritos epidemiológicos é o elevado custo das técnicas. As 

técnicas parasitológicas (Kato-Katz e Gradiente Salínico) ainda possuem as melhores 

condições de eficácia associadas ao custo, porém os ensaios moleculares (PCR-ELISA e 

qPCR) podem apresentar uma alternativa para ser usada juntamente com as técnicas 
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parasitológicas em áreas onde há baixa intensidade de infecção, no intuito de evitar o aumento 

do número de resultados falso negativos. 

 No monitoramento de cura na localidade Tabuas, 30, 90 e 180 dias após o tratamento, 

pelas técnicas de Kato-Katz e Gradiente Salínico, foi observado que houve uma redução dos 

indivíduos infectados. A taxa de cura para esquistossomose obtida pelas técnicas 

parasitológicas 30 dias após o tratamento foi de 100%. Noventa dias após o tratamento, três 

indivíduos foram positivos para S. mansoni pelo método parasitológico. Na última etapa de 

avaliação, 180 dias após o tratamento, dos 37 que tiveram suas amostras de fezes 

reexaminadas, oito indivíduos apresentaram ovos de S. mansoni nas fezes. A baixa taxa de 

cura observada a partir de seis meses após a administração do tratamento pode ser explicada 

por duas possíveis razões: 1ª) falha terapêutica (fêmeas sobreviventes cessaram 

temporariamente a ovoposição sobre efeito do medicamento e a retomaram posteriormente); 

2ª) devido às reinfecções a que estão expostos os indivíduos residentes na área endêmica. 

Provavelmente aqueles indivíduos que foram positivos para S. mansoni, foram tratados e se 

reinfectaram voltando a excretar ovos nas etapas 90 ou 180 dias após tratamento.  

A diferença entre as taxas de cura obtidas pelas técnicas moleculares e parasitológicas 

pode ser explicada por dois motivos. Primeiro, pelo fato do DNA de vermes mortos ou de 

ovos remanescentes nos tecidos permanecerem por um período de tempo mesmo após o 

tratamento. Segundo, isto pode ser devido à sensibilidade dos ensaios de PCR ser maior que 

as técnicas parasitológicas na detecção de baixas cargas parasitárias (Wichmann et al. 2013).  

 Os resultados de prevalência por gênero e localidade, não apresentaram diferença 

estatisticamente significativa entre as proporções obtidas, este fato pode ser explicado pela 

homogeneidade da população em relação aos aspectos socioeconômicos e relativos às 

atividades de trabalho exercidas, bem como pelo comportamento semelhante de contato com 

águas contaminadas. Em relação à prevalência obtida por faixa etária, podemos observar que 

a curva de prevalência da esquistossomose segue um mesmo padrão e independe da técnica 

diagnóstica utilizada. As maiores taxas foram observadas entre adolescentes (10-19 anos), 

seguido por adultos jovens (20-29 anos), o que demonstra claramente a importância e 

contribuição destes grupos etários para a epidemiologia da doença. 

Em relação à avaliação clínica, a maioria dos indivíduos infectados era assintomática. 

Embora sinais não específicos da infecção possam auxiliar no diagnóstico, a demonstração de 

ovos nas fezes permanece a principal forma de confirmação de casos. Considerando que o ser 

humano é o principal hospedeiro vertebrado para manutenção da transmissão no ambiente 

natural, com um diagnóstico mais preciso e tratamento de quase todos infectados, torna-se 

evidente a possibilidade de uma redução drástica da força de transmissão da doença ou ainda 
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sua completa interrupção. Avaliação de reinfecções, quatro anos após intervenção inicial, com 

metodologia semelhante, está sendo realizada na localidade de Pedra Preta, também no 

município de Montes Claros e os resultados apontam para a ausência de novos casos. Esta 

situação é peculiar, pois associada a esta prospecção profunda de casos, houve a estiagem da 

fonte de água natural onde ocorriam as infecções (Trabalho de Doutorado em andamento). 

Apesar do trabalho relativo, devido ao exame de 24 lâminas de Kato-Katz e todo o 

sedimento de dois procedimentos pela técnica do Gradiente Salínico, associado à execução 

dos ensaios moleculares que exigem infraestrutura laboratorial mais sofisticada, uma única 

intervenção, usando uma única amostra de fezes por paciente, seria altamente compensador, 

do ponto de vista logístico e de retorno para a população infectada pelo tratamento imediato. 

Diferentemente da metodologia atual adotada pelo Programa de Controle da Esquistossomose 

(uma ou duas lâminas de Kato-Katz), que subestima a prevalência real em áreas endêmicas, 

detectando em algumas áreas somente 25% dos indivíduos realmente infectados (Siqueira et 

al., 2011), o que leva a vários ciclos de exames das populações e tratamentos consecutivos. 

A qualidade dos dados gerados é diretamente dependente da avaliação adequada dos 

métodos diagnósticos e será de grande importância para as tomadas de decisões em saúde 

pública, especialmente nos programas de controle da doença. Dentre as limitações 

metodológicas deste estudo podemos citar o problema do padrão de referência, uma vez que a 

técnica antes considerada como padrão-ouro para o diagnóstico da esquistossomose mansoni, 

apresenta sensibilidade limitada em situações de baixa carga parasitária. Outra limitação são 

as relações complexas apresentadas entre cada técnica diagnóstica isoladamente ou em 

combinação. O tamanho amostral no monitoramento de cura também é outro fator limitante, 

uma vez que é decorrente do número de indivíduos positivos detectados, e por ser um valor 

relativamente baixo não permite extrapolar os resultados obtidos como providos de validade 

externa. O guia de diretrizes STARD (STAndards for the Reporting of Diagnostic accuracy 

studies) consiste de uma lista de 25 itens e tem como objetivo melhorar a acurácia e 

completude da comunicação de estudos diagnósticos, para permitir aos leitores aferir o 

potencial para viés de um estudo (validade interna) e avaliar sua generabilidade externa. Neste 

estudo, foi contemplada a maioria destes itens, como pode ser verificado no check-list do 

Anexo 11.3. 

Com os resultados obtidos podemos fornecer subsídios para a tomada de decisão 

diagnóstica. Nossos dados sugerem que a escolha de um método para ser utilizado em estudos 

epidemiológicos dependerá do objetivo que se almeja alcançar. Para o controle da morbidade, 

a técnica de Kato-Katz seria suficiente, pois detectaria os casos com cargas parasitárias mais 

altas e, assim prontamente, os pacientes seriam tratados não permitindo que a doença 
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progredisse para quadros clínicos mais graves. Já para o controle da transmissão e para uma 

avaliação clínica mais precisa, abordagens com maior sensibilidade seriam mais indicadas, 

tais como as técnicas de Kato-Katz (com maior número de lâminas) e do Gradiente Salínico e 

os ensaios de PCR, especialmente este último para laboratórios de referência que possuem a 

infraestrutura necessária para a execução destes ensaios. 

 

9 CONSIDERAÇÕES FINAIS 

Com este estudo podemos concluir que a limitação de sensibilidade dos métodos 

diagnósticos disponíveis é preocupante em áreas de baixa transmissão. Ao longo dos anos tem 

havido mudanças no perfil epidemiológico da esquistossomose em áreas submetidas a ações 

de controle, com consequente aumento do número de áreas de baixa transmissão e redução da 

carga parasitária dos indivíduos portadores da infecção por S. mansoni, o que demanda o 

emprego de métodos diagnósticos mais sensíveis na identificação dos casos. 

Os resultados são relevantes particularmente para o aperfeiçoamento das 

medidas de  controle da morbidade e de transmissão. O emprego de um método sensível é 

fundamental para que a infecção seja detectada e o paciente seja prontamente tratado, 

reduzindo assim a chance da doença evoluir para formas clínicas mais graves (hepatomegalia 

e esplenomegalia). Sob o ponto de vista do controle da transmissão, este estudo reforça a 

necessidade do desenvolvimento de abordagens diagnósticas novas com o objetivo de 

aumentar a probabilidade de detectar indivíduos com cargas parasitárias baixas, evitando que 

estes sejam os mantenedores do ciclo de transmissão da doença na área. 

O modelo atual adotado pelo serviço de saúde pública não elimina a massa crítica de 

infectados que permite a manutenção da transmissão, necessitando assim de repetidas 

intervenções o que torna este modelo ineficiente, logisticamente complicado e oneroso para os 

cofres públicos.  
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10 CONCLUSÕES 

1. A análise de duas lâminas pela técnica de Kato-Katz (procedimento de rotina dos 

programas de controle) subestimou a prevalência real da doença nas áreas estudadas; 

 

2. O aumento no desempenho da técnica de Kato-Katz pelo acréscimo do número de 

lâminas analisadas é diretamente dependente da intensidade de infecção da população;  

 

3. A técnica do Gradiente Salínico por apresentar bom desempenho e baixo custo pode 

ser indicada para aplicação em estudos epidemiológicos; 

 

4. As técnicas de biologia molecular, especialmente o ensaio de qPCR, se mostraram 

alternativas viáveis, principalmente para o diagnóstico da doença em indivíduos com 

baixa carga parasitária. Embora ainda sejam de alto custo, poderiam ser utilizadas em 

laboratórios de referência que dispõem da infraestrutura necessária; 

 

5. Os dados de monitoramento de cura reforçam que a eficiência do controle da 

esquistossomose depende não somente do diagnóstico e tratamento dos indivíduos 

infectados, mas também de ações conjuntas de controle. 

 

6. Com base nos resultados de desempenho das técnicas diagnósticas avaliadas nas duas 

localidades de estudo foi possível a construção de árvores de decisão, conforme 

apresentado a seguir. 
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Figura 11. Árvore de decisão gerada para a localidade de Tabuas com base nos resultados de 

todas as técnicas diagnósticas aplicadas nas amostras de fezes de 148 indivíduos. Os atributos 

mais importantes para a construção desta árvore foram o ensaio de qPCR seguido pela técnica 

do Gradiente Salínico  

 

Figura 12. Árvore de decisão gerada para a localidade de Estreito de Miralta com base nos 

resultados de todas as técnicas diagnósticas aplicadas nas amostras de fezes de 142 

indivíduos. Os atributos mais importantes para a construção desta árvore foram a técnica de 

Kato-Katz (24 lâminas), seguido pelo ensaio de qPCR e pela técnica do Gradiente Salínico  
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12 APÊNDICES 

12.9 APÊNDICE A 

 

Tabela 32. Prevalência de helmintos intestinais entre os participantes da localidade Tabuas de 

acordo com as técnicas Kato-Katz e Gradiente Salínico 

 

Helmintos      Kato-Katz       Gradiente Salínico Prevalência 

(n)    (n)    (%) 

Ascaris lumbricoides     08   02          5,4 (08/148) 

Ancilostomídeos    16   06         10,8 (16/148) 

Enterobius vermicularis   08   05          5,4 (08/148) 

Trichuris trichiura     02   00           1,3 (02/148) 

Taenia sp.      01   00         <1,0 (01/148)  

Hymenolepis nana    00   02           1,3 (02/148) 

 

12.10 APÊNDICE B 

 

Tabela 33. Prevalência de helmintos intestinais entre os participantes da localidade Estreito de 

Miralta de acordo com as técnicas Kato-Katz e Gradiente Salínico 

 

Helmintos      Kato-Katz       Gradiente Salínico Prevalência 

(n)    (n)    (%) 

Ascaris lumbricoides     01   01       <1,0% (1/142) 

Ancilostomídeos    14   14         9,8% (14/142) 

Enterobius vermicularis   08   07         5,6% (8/142) 

Trichuris trichiura     00   00            0% (0/142) 

Taenia sp.      00   00            0% (0/142)  

Hymenolepis nana    03   02        2,1% (03/142) 
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12.11 APÊNDICE C 

 

Tabela 34.  Sintomas apresentados pelos participantes positivos da localidade Tabuas após 

avaliação clínica 

 

Sintomas  Pacientes com avaliação 

clínica 

Intensidade/Frequência 

Dor abdominal   

sim 05 (13,5%) 03 Fraca/Ocasional  

01 Forte/Ocasional  

01 Forte/Diária  

não  32 (86,5%)  

Diarreia   

sim  01 (2,7%) 01 leve/rara 

não  36 (97,3%)  

Fezes com sangue   

sim  01 (2,7%) 01 pouco/1 x mês 

não 36 (97,3%)  

Melena    

sim  0  

não  37 (100%)  

Hematemese   

sim  0  

não 37 (100%)  

Total  37  
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12.12 APÊNDICE D 

 

Tabela 35.  Sintomas apresentados pelos participantes positivos da localidade Estreito de 

Miralta após avaliação clínica 

 

Sintomas  Pacientes com avaliação clínica  Intensidade  

Dor abdominal   

sim 

 

 

 

 

não  

12 (38,7%) 

 

 

 

 

19 (61,3%) 

02 não relatadas  

02 Fraca  

02 Média  

03 Leve 

03 Forte 

Diarreia    

sim   05(16,1%)  01 não relatada  

01 leve 

01 forte 

02 média  

não  26 (83,9%)  

Fezes com sangue    

sim  01 (3,3%)  01 pouco  

não 30 (96,7%)   

Melena e Hematemese    

sim  0   

não  31 (100%)  

Total  31   
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13 ANEXOS 

13.9 Artigo 01: EVALUATION OF PARASITOLOGICAL AND MOLECULAR 

TECHNIQUES FOR DIAGNOSIS AND ASSESSMENT OF CURE OF 

SCHISTOSOMIASIS MANSONI IN A LOW TRANSMISSION AREA 

 

Este artigo é resultado de experimentos realizados no 2º semestre de 2011, ano de 

ingresso da aluna no doutorado. Este trabalho foi realizado com amostras fecais colhidas na 

localidade Pedra Preta, município de Montes Claros, região norte do estado de Minas Gerais. 

A importância do monitoramento de cura após intervenções terapêuticas em 

indivíduos diagnosticados com esquistossomose está baseada no fato de que a taxa de cura 

esperada para o Praziquantel varia em torno de 80 a 90% e pelo fato dos indivíduos não-

curados serem responsáveis pela manutenção da transmissão em áreas endêmicas. O objetivo 

deste estudo foi avaliar técnicas de diagnóstico parasitológico e molecular para o 

monitoramento de cura após quimioterapia. Este estudo foi conduzido em uma área de baixa 

transmissão, Pedra Preta, Montes Claros, Minas Gerais, Brasil. Para estabelecer a taxa de 

infecção, uma combinação de exames parasitológicos foi realizada. Quatro amostras de fezes 

de 201 indivíduos foram analisadas pelo método de Kato-Katz (18 lâminas) e pelo método 

parasitológico  comercial TF-Test®. Todos pacientes com exame parasitológico positivo 

foram tratados com um dose única de Praziquantel, 50 mg/kg para adultos e 60 mg/kg para 

crianças. Para estabelecer a taxa de cura dos 72 positivos, 69 foram seguidos após 30 dias, 67 

após 90 dias e 61 após 180 dias do tratamento. Para a comparação direta entre as técnicas 

Kato-Katz (12 lâminas ~ 500mg) e PCR-ELISA (500 mg) no estabelecimento de cura, a 

mesma quantidade de amostra fecal de cada participante foi analisada. 
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13.10 Check-list do guia de diretrizes STARD para estudos de avaliação de acurácia 

diagnóstica 

Seção e Tópicos Item   Check-list 

TITULO/RESUMO/ 

PALAVRAS-

CHAVE  

1 Identificar o artigo como um estudo de acurácia

diagnóstica (recomendado usar os termos 

sensibilidade e especificidade).   

  

INTRODUÇÃO 2 Afirmar a questão de pesquisa ou objetivo do estudo,

tais como estimar a acurácia diagnóstica ou comparar 

a acurácia entre dois testes ou entre grupos de 

participantes. 

  

MÉTODOS       

Participantes 3 Descrever a população de estudo: Critérios de 

inclusão e exclusão, locais onde os dados foram 

coletados. 

  

  4 Descrever o recrutamento dos participantes: O

recrutamento baseou-se na apresentação de sintomas, 

nos resultados de testes prévios, ou no fato de que os 

participantes tinham recebido o teste índice ou o de 

referência? 

  

  5 Descrever a seleção dos participantes: A população de 

estudo é uma série consecutiva de participantes 

definidos pelos critérios de seleção nos itens 3 e 4? Se 

não, especificar como os participantes foram

posteriormente selecionados.  

  

  6 Descrever a coleta de dados: A coleta de dados foi 

planejada previamente a realização dos testes índice e 

de referência (estudo prospectivo) ou após 

(retrospectivo)? 

  

Testes  7 Descrever o padrão de referência e seus fundamentos   

  8 Descrever as especificações técnicas do material e

métodos envolvidos, incluindo como e quando as 
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medidas foram realizadas, e/ou citar as referências 

para o teste índice e de referência. 

  9 Descrever a definição e fundamentos para as 

unidades, pontos de corte e/ou categorias dos 

resultados do teste índice e de referência. 

  

  10 Descrever o número, treinamento, experiência das 

pessoas que executam a leitura dos testes (índice e 

referência). 

  

  11 Descrever se os examinadores dos testes índice e

referência realizaram os testes às cegas (mascarado) 

frente aos resultados de outros testes e não dispunha 

de nenhuma outra informação clínica.   

  

Métodos estatísticos 12 Descrever métodos para calcular ou comparar 

medidas de acurácia diagnóstica e métodos 

estatísticos usados para quantificar incerteza (ex: 

Intervalos de confiança de 95%) 

  

  13 Descrever os métodos para calcular a 

reprodutibilidade, se realizada. 
  

RESULTADOS       

Participantes 14 Relatar quando o estudo foi realizado, incluindo datas 

de início e fim do recrutamento. 
  

  15 Relatar características clínicas e demográficas (idade, 

sexo, espectro de gravidade dos sintomas, co-

morbidade, tratamentos atuais e centros de 

recrutamentos). 

  

  16 Relatar o número de participantes que satisfazem o 

critério de inclusão que realizaram e não realizaram os 

testes índice e/ou o padrão de referencia; descrever 

porque os participantes falharam em receber cada um 

destes testes (um diagrama de fluxo é fortemente 

recomendado).  

  

Resultados dos 17 Relatar o intervalo de tempo entre os testes índice e 

padrão, e qualquer tratamento administrado entre eles. 
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testes 

  18 Relatar distribuição de gravidade da doença (critérios 

de definição) naqueles com a condição alvo; outros

diagnósticos em participantes sem a condição alvo.  

  

  

  

19 Relatar a tabulação cruzada dos resultados do teste 

índice (incluindo resultados indeterminado e perdido)

pelos resultados do padrão de referência; para 

resultados contínuos relatar a distribuição dos 

resultados dos testes pelos resultados do padrão de 

referência.  

  

  20 Relatar qualquer evento adverso atribuível ao teste 

índice e de referência. 
Não se 

aplica 

Estimativa 21 Relatar as estimativas de acurácia diagnóstica e 

medidas de incerteza estatística (ex. intervalos de 

confiança 95%).  

  

  22 Relatar como os resultados indeterminados, dados

perdidos e “outliers” do teste índice foram 

administrados.  

  

  23 Relatar as estimativas de variabilidade da acurácia

diagnóstica entre sub-grupos de participantes, técnicos 

ou centros, se realizado. 

  

  24 Relatou as estimativas da reprodutibilidade do teste, 

se realizado. 
Não se 

aplica 

DISCUSSÃO 25 Discutir a aplicabilidade clínica dos achados do 

estudo. 
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13.11 Ficha Clínica e Epidemiológica aplicada aos participantes positivos para S. 

mansoni das localidades Tabuas e Estreito de Miralta 
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13.12 Carta de Aprovação pelo Comitê de Ética em Pesquisa 
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13.13 Termo de Consentimento Livre e Esclarecido e Termo de Assentimento Livre e 

Esclarecido 
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