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RESUMO 

Introdução. O agente etiológico da toxoplasmose, Toxoplasma gondii, é um 

protozoário intracelular obrigatório de ampla distribuição geográfica e alta 

prevalência sorológica mundial que utiliza o trato gastrointestinal humano como 

uma das vias de infecção. Neste trato também são expressos os glicoconjugados 

ABH do Sistema ABO. Os genes HLA, altamente polimórficos, controlam as 

respostas imunes adaptativas contra o T. gondii. Associações entre os 

glicoconjugados ABH e alelos HLA despertam a atenção para suas potenciais 

influências na suscetibilidade e resistência à toxoplasmose humana. Objetivo. 

Investigar os   glicoconjugados ABH e os alelos HLA de classe I e II como fatores 

imunogenéticos do hospedeiro que contribuem para o risco de infecção por T. 

gondii em doadores de sangue. Material e Método. Foram selecionados 1.729 

doadores de sangue do Hemocentro de São José do Rio Preto de ambos os 

sexos, aptos à doação. Os doadores de sangue foram classificados de acordo 

com a sorologia reagente e não reagente para anticorpos anti-T.gondii das 

classes (IgG e IgM) pelo método (ELISA). Um subgrupo com 348 doadores foi 

avaliado quanto aos alelos HLA de classe I e II. As fenotipagens ABO foram 

realizadas por método de hemaglutinação em tubos e a genotipagem HLA de 

classe I (HLA-A e HLA-B) e de classe II (HLA-DRB1) foi realizada pelo método 

PCR-SSOP (Luminex®). O teste t e o qui-quadrado foram utilizados para 

comparação das proporções (p≤0,05). O software Arlequim (3.11) foi utilizado 

para análise dos alelos e haplótipos HLA. Também foram calculados os valores 

de Odds Ratio e o intervalo de confiança a 95%. Resultados. Do total de 1.729 

doadores, 835 (48,3%) foram reagentes e 894 (51,7%) não reagentes para 
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anticorpos anti-T. gondii. Não foram observadas diferenças estatisticamente 

significantes na prevalência de infecção entre os gêneros bem como entre os 

quatro fenótipos ABO. As frequências dos alelos HLA de classe I e II também 

não diferiram quanto à sorologia reagente e não reagente. Não foram 

encontradas diferenças estatisticamente significantes entre as frequências dos 

alelos HLA-A, HLA-B e HLA-DRB1 nos grupos de doadores com e sem infecção. 

As frequências dos grupos alélicos se encontravam em equilíbrio de Hardy-

Weinberg e o alelo HLA-DRB1*13 não se mostrou associado ao risco de infecção 

após a correção de Bonferroni. O haplótipo HLA-A*02_HLA-DRB1*13 foi 

associado à presença de anticorpos anti-T. gondii. Conclusões. A frequência de 

infecção por T. gondii em doadores de sangue da região noroeste é elevada e 

os fenótipos ABO e os alelos HLA de classe I e II não se constituem fatores de 

risco para a aquisição da infecção por T. gondii, isoladamente. Contudo, o 

haplótipo HLA-A*02_HLA-DRB1*13 mostrou-se associado à infecção por T. 

gondii.  

 

Palavras-chave: Toxoplasma gondii, doador de sangue, sistema histo-

sanguíneo ABO, genes HLA, fatores imunogenéticos. 
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ABSTRACT  

Introduction. The etiological agent of toxoplasmosis, Toxoplasma gondii, is an 

obligatory intracellular protozoan with a wide geographic distribution and a high 

prevalence worldwide that uses the human gastrointestinal tract as one of the 

routes of infection. In this tract the ABH glycoconjugates of the ABO System are 

also expressed. The highly polymorphic HLA genes control the adaptive immune 

responses against T. gondii. Associations between ABH glycoconjugates and 

HLA alleles raise attention to their potential influences on susceptibility and 

resistance to human toxoplasmosis. Aim. To investigate ABH glycoconjugates 

and HLA class I and II alleles as host immunogenic factors that contribute to the 

risk of T. gondii infection in blood donors. Material and Method. A total of 1,729 

blood donors, both genders, and elegible for donation from Hemocentro of São 

José do Rio Preto, were selected. Blood donors were classified according to 

reactive and non-reagent serology for anti-T.gondii antibodies of the classes (IgG 

and IgM) by the (ELISA) method. A subgroup with 348 donors was evaluated for 

HLA class I and II alleles. The ABO phenotypes were performed by 

hemagglutination method in tubes and HLA class I (HLA-A and HLA-B) and class 

II (HLA-DRB1) genotyping was performed by the PCR-SSOP method 

(Luminex®). The t-test and the chi-square test were used to compare the 

proportions (p≤0.05). Harlequin software (3.11) was used to analyze HLA alleles 

and haplotypes. Odds Ratio values and the 95% confidence interval were also 

calculated. Results. Out of the 1,729 donors, 835 (48.3%) were reagents and 

894 (51.7%) were non-reactive for anti-T gondii antibodies. No statistically 

significant differences were observed in the prevalence of infection between 
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genders as well as among the four ABO phenotypes. The frequencies of the HLA 

class I and II alleles also did not differ for reactive and non-reactive serology. No 

statistically significant differences were found between the frequencies of the 

HLA-A, HLA-B and HLA-DRB1 alleles in the donor groups with and without 

infection. The frequencies of the allelic groups were in Hardy-Weinberg 

equilibrium, and the HLA-DRB1 * 13 allele was not associated with the risk of 

infection after the Bonferroni correction. The HLA-A * 02_HLA-DRB1 * 13 

haplotype was associated with the presence of anti-T gondii antibodies. 

Conclusions. The frequency of T. gondii infection in blood donors from the 

northwest region is high, and the ABO phenotypes and HLA class I and II alleles 

are not risk factors for the acquisition of T. gondii infection alone. However, the 

haplotype HLA-A * 02_HLA-DRB1 * 13 was shown to be associated with T. gondii 

infection. 

 

Key words: Toxoplasma gondii, blood donor, ABO histo-sanguine system, HLA 

genes, immunogenic factors. 
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1.1 Toxoplasma gondii 

O agente etiológico da toxoplasmose, Toxoplasma gondii, é um 

protozoário oportunista, intracelular obrigatório e que pertence ao filo 

Apicomplexa, classe Sporozoa, subclasse Coccidia, ordem Eucoccidia família 

Sarcocystidae.(1) Em 1908 foi descrito como parasito pela primeira vez por Nicolle 

e Manceaux no Instituto Pasteur da Tunísia, em um roedor africano 

(Ctenodactylus gondii). Nesse ínterim, no Brasil, Splendore também isolou o 

parasita de um coelho no Instituto Biológico de São Paulo.(2)  

Este parasito apresenta os estágios evolutivos oocisto esporulado, 

taquizoíto e cisto de bradizoíto como formas infectantes para o homem. O ciclo 

do T. gondii é do tipo heteróxeno, tendo os felinos como hospedeiro definitivo e 

vários mamíferos e aves como hospedeiro intermediário.(3) 

Quando o hospedeiro definitivo é infectado pela ingestão de cisto de 

bradizoítos que podem ser encontrados nos tecidos de hospedeiros 

intermediários pela predação, os parasitas penetram nos enterócitos e se 

multiplicam de forma assexuada. Os merozoítos formados são liberados pelo 

rompimento da célula parasitada e sofrem diferenciação para gameta masculino 

e feminino, que são as formas sexuadas. Esses gametas, após fecundados dão 

origem a formação dos oocistos não esporulados e liberados nas fezes do animal 

felino.(3) Após sofrerem o processo de esporulação no meio ambiente os oocistos 

passam a ser infectantes. O hospedeiro intermediário se infecta ao ingerir água 

ou alimentos contaminados pelos oocistos esporulados e os esporozoítos são 

liberados dos oocistos invadindo o epitélio intestinal. Estes oocistos se 

diferenciam em taquizoítos que rapidamente se replicam, desencadeiam 
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respostas imunológicas e se diferenciam em bradizoítos dentro de cistos 

teciduais.(4) 

A infecção por T. gondii em humanos também pode ocorrer por meio do  

consumo de carne crua ou mal cozida de animais contaminados com cistos de 

bradizoítos.(5,6) Outras formas de transmissão também foram descritas através 

de taquizoítos na fase aguda da infecção, como em transfusões sanguíneas,(7) 

transplantes de órgãos sólidos e de medula óssea.(8,9) A figura 1 ilustra o Ciclo 

Biológico do Toxoplasma gondii e a figura 2, ilustra as Principais Vias de 

Transmissão do T. gondii. 
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1.2 Infecção por Toxoplasma gondii  

                                Figura 1. Ciclo  biológico do T. gondii. 

        Adaptado de http://commons.wikimedia.org/wiki/file:toxoplasmosis_life_cycle_en.s vg 

Figura 2. Principais vias de transmissão do T. gondii. 

Adaptado de https://www.cdc.gov/parasites/toxoplasmosis/biology.html 
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 Os índices de infecção por este parasito variam (10% - 80%) em diferentes 

países dependendo dos hábitos sociais e culturais, fatores geográficos, clima e 

rotas de transmissão.(10) No Brasil, estudos revelaram índices de infecção de 40 

a 75%,(11,4) enquanto que no norte da Índia e do Egito são acima de 50%.(12,13) 

Por outro lado, em Taiwan, Chiang e colaboradores (2012)(14) realizaram um 

estudo com mais de 1700 doadores de sangue e a soroprevalência da infecção 

foi de 9,3%. Na região noroeste do Estado de São Paulo estudos demonstraram 

que aproximadamente dois terços da população de gestantes apresentam 

anticorpos anti-T. gondii da classe IgG.(15,16)  

A infecção pelo T. gondii é geralmente assintomática entre pessoas 

imunocompetentes; no entanto pode causar doenças graves em indivíduos 

imunocomprometidos como pacientes com síndrome da imunodeficiência 

adquirida. A fase aguda da infecção é seguida por uma fase crônica latente que 

se caracteriza pela persistência, ao longo da vida, pelos cistos nos tecidos.(17,18) 

1.3 Sistema Histo-sanguíneo ABO 

Descoberto em seres humanos em 1901 pelo austríaco Karl Landsteiner, 

foi também o primeiro sistema polimórfico descrito em nossa espécie.(19,20) O 

sistema histo-sanguíneo ABO é uma característica genética determinada por um 

gene no locus ABO no cromossomo 9 (9q34.1). Este sistema é caracterizado 

pela expressão dos antígenos (A, B e H) que são moléculas complexas de 

carboidratos adicionadas à superfície extracelular da membrana de glóbulos 

vermelhos, e pela presença de anticorpos no plasma (anti-A e anti-B).(21) Além 

dos eritrócitos, estes antígenos se expressam em várias células e tecidos 
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humanos como epitélio, neurônios sensoriais, plaquetas e endotélio 

vascular.(18,19)   

A expressão dos antígenos ABH, também denominados glicoconjugados 

ABH, definem os fenótipos do sistema histo-sanguíneo ABO e é controlada por 

3 genes – FUT1 (19q13.3), FUT2 (19q.13.3) e ABO (9q34.1).(22)  Os alelos A e B 

do gene ABO codificam glicosiltransferases diferentes que agem adicionando N-

Acetilgalactosamina e D-Galactose ao antígeno H, o qual é o substrato de todos 

os antígenos do sistema ABO, convertendo-o em antígeno A ou B, 

respectivamente. A expressão do antígeno H é geneticamente independente do 

locus ABO. Portanto, nos indivíduos do grupo O não há expressão das 

transferases funcionais dos grupos A e B devido a uma deleção do nucleotídeo 

G na posição 261 do exon. Sendo assim, o alelo O codifica uma transferase 

anômala que não modifica o antígeno H e portanto, esses indivíduos não 

apresentam os antígenos A e B na membrana das hemácias e em outros tecidos. 

Além disso, seus eritrócitos não aglutinam na presença dos soros anti-A, anti-B 

e anti-AB.(23,24)   

Os alelos funcionais dos genes FUT1, FUT2 e ABO se relacionam não 

somente com o perfil de glicoconjugados ABH expresso em cada indivíduo, mas 

também com os anticorpos plasmáticos anti-A e anti-B. Esta situação não só 

pode ter impactado a geração, diversificação e manutenção deste sistema como 

também influencia a suscetibilidade ou resistência a doenças infecciosas, 

parasitárias e outras.(21,25,26,27)  

A presença dos antígenos eritrocitários e anticorpos plasmáticos confere 

ao sistema histo-sanguíneo ABO uma complexidade peculiar de grande 
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relevância nas relações humanas com doenças e demais condições 

fisiológicas.(21) Alguns microrganismos, têm a capacidade de se ligarem à 

moléculas compostas por carboidratos de células hospedeiras, porém, este 

processo de ligação na invasão celular ainda é pouco esclarecido. No trato 

gastrointestinal humano também são expressos os glicoconjugados ABH e há 

evidências de que essas moléculas possam atuar como receptores para 

microrganismos patogênicos e não patogênicos.(28,29)  

Embora vários pesquisadores tentaram demonstrar a associação entre o 

sistema ABO e uma variedade de doenças nos últimos 60 anos, os resultados 

foram controversos e alguns deles foram inconclusivos.(30) Neste sentido, 

estudos de associação entre o sistema histo-sanguíneo ABO e as doenças 

parasitárias como a toxoplasmose, são escassos no Brasil. Em 1985 na 

Tanzânia, um dos primeiros estudos feito com doadores de sangue revelou a 

frequência elevada de sorologia positiva para T. gondii, mas não encontraram 

diferenças significantes na distribuição dos grupos sanguíneos ABO.(31) Na 

mesma década na Noruega, foi relatada pela primeira vez a prevalência de 

anticorpos anti-T. gondii em indivíduos do grupo B oriundos de diversas áreas 

do país.(32)  

Já na década de 90, Lopes e colaboradores (1993)(33) também 

encontraram alta frequência de anticorpos anti-T. gondii da classe IgG em 

doadores de sangue cubanos do sexo masculino e do grupo AB. Em outro estudo 

na Rússia, doadores de sangue do grupo AB também apresentaram sorologia 

positiva com IgG anti-T. gondii.(34) Em 2007, um estudo feito com militares da 

República Tcheca encontraram associação significante entre a sorologia positiva 
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para T. gondii e os grupos B e AB.(35) Estes estudos demonstraram a proposição 

de que os antígenos B e AB poderiam atuar como receptores para T. gondii na 

mucosa gastrointestinal. Entretanto, estas observações foram contestadas por 

outros estudos que avaliaram gestantes.(36,37,15)  

No ano de 2009 no Egito, Elsheikha e colaboradores(13) em um estudo 

com doadores de sangue observaram pela primeira vez uma associação entre o 

T.  gondii e o grupo sanguíneo O. De qualquer forma, estes resultados se 

mostraram inconclusivos pelos autores que alegaram a possibilidade desta 

associação ter ocorrido devido a uma amostragem tendenciosa ou incidental. 

Nos últimos 10 anos, vários estudos demonstraram a frequência de anticorpos 

anti-T. gondii e o sistema histo-sanguíneo ABO em várias regiões do mundo, 

porém, não encontraram evidências  de associação com nenhum dos fenótipos 

ABO.(14,38,39,,40)  

Os resultados controversos destes estudos deixam claro que a potencial 

associação entre o sistema histo-sanguíneo ABO e a infecção por T. gondii não 

está restrita aos fenótipos eritrocitários apenas, uma vez que, com exceção do 

estudo de Mattos e colaboradores em 2008,(37) todos os demais investigaram 

apenas os fenótipos eritrocitários mas não os fenótipos ABO em outros tecidos. 

Ressalta-se que o T. gondii infecta células nucleadas de animais de sangue 

quente e até o momento não há evidências de que o mesmo utilize eritrócitos 

como células hospedeiras. Portanto, a presença de moléculas como os 

glicoconjugados ABH na superfície eritrocitária não corresponde de forma 

absoluta aos mesmos glicoconjugados expressos em outros tecidos cujas 

células se constituem em potenciais hospedeiras para o T. gondii.(41) Neste 
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sentido, associar um dado antígeno presente em uma célula à infecção por um 

parasito que não utiliza esta célula como hospedeira, parece ser um fator que 

enfraquece a proposição de que um dado fenótipo eritrocitário se constitua num 

fator genético de influência absoluta na suscetibilidade ou na resistência a uma 

dada doença.   

  

1.4  Sistema HLA 

O Complexo Principal de Histocompatibilidade Humano (MHC), também 

conhecido como Antígenos Leucocitários Humano (HLA), codifica as principais 

moléculas mediadoras da apresentação antigênica, que expõe na superfície das 

células infectadas por virus e Células Apresentadoras de Antígenos (APC), 

peptídeos derivados de microorganismos endógenos e exógenos. Os antígenos 

HLA são altamente polimórficos e constitui um dos sistemas imunogenéticos 

humanos mais estudados em humano.(42) Este sistema se compõe de um 

conjunto de loci gênicos localizados no braço curto do cromossomo 6 (6p21.3) 

que codificam moléculas funcionalmente envolvidas na resposta imune 

adaptativa.(43)  

O HLA contém três classes de genes: I, II e III. A classe I localiza-se 

próximo ao telômero em comparação às demais, e contém os genes clássicos 

HLA-A, HLA-B e HLA-C, além de outros genes não clássicos.(44) As moléculas 

de classe I medeiam a apresentação de peptídeos endógenos às células T 

citotóxicas (CD8). Estas moléculas são expressas em todas as células 

nucleadas que compõe tecidos cujas células são potencialmente hospedeiras de 

vírus e outros parasitas intracelulares.(45,46)  
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As moléculas da classe II clássicas, denominadas HLA-DQ, HLA-DP e 

HLA-DR, são codificadas por genes localizados em uma região próxima ao 

centrômero, em comparação às demais e medeiam a apresentam de peptídeos 

exógenos às células T auxiliares (CD4 TH1 e CD4 TH2). Estas moléculas são 

expressas essencialmente em células com função imunológica como por 

exemplo, as APC, as quais exercem função fagocitária com consequente 

processamento e apresentação antigênica de peptídeos derivados de parasitas 

extracelulares.(45,46)  

A classe III localiza-se entre as classes I e II, e contém genes que 

codificam outras moléculas responsáveis por diferentes funções imunes, mas 

que não atuam como moléculas de histocompatibilidade. Dentre elas, destacam-

se os componentes do sistema Complemento C2, C4A e C4B e a citocina TNF-

α.(47)  

Figura 3 - Estrutura gênica do MHC humano. Fonte: SILVA et al.,2008(48) 

1.5  Sistema HLA associado à infecção por T. gondii  

Os genes HLA são os mais polimórficos do genoma humano, com 

milhares de alelos descritos. Portanto, é de grande interesse médico conhecer o 
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papel do HLA nas respostas imunes adaptativas, pois o mesmo influencia a 

suscetibilidade e resistência a algumas doenças infecciosas.(49,44)  

 Desde o primeiro relato sobre a associação entre o antígeno HLA-B27 e 

a espondilite anquilosante,(50) vários estudos foram realizados para mais de 500 

doenças distintas. Portanto, investigar a associação dos genes deste sistema 

com doenças é importante para definir a contribuição na suscetibilidade para 

doenças específicas, determinar marcadores imunogenéticos de proteção, 

avaliação de risco e decisões terapêuticas.(51)  

A toxoplasmose é uma das mais importantes causas de uveíte posterior 

no mundo. A forma ocular desta doença no Brasil é responsável por 

aproximadamente 50% do total de uveítes.(52)  Na região noroeste do estado de 

São Paulo, foi demonstrado que a toxoplasmose ocular acomete 27% dos 

pacientes com doenças oculares.(53) Os mecanismos que influenciam a 

ocorrência, a gravidade e a recorrência da toxoplasmose ocular não são bem 

compreendidos. Porém, podemos destacar os fatores genéticos do hospedeiro 

associados às respostas imunes.(54,55) O envolvimento dos genes HLA de classe 

I e II na susceptibilidade e resistência à toxoplasmose ocular tem sido 

investigado em alguns estudos, porém com resultados contraditórios.(56,57,58)  

Diferentes estudos investigaram associação entre genes HLA de classe I 

e II e infecção por T. gondii bem como com algumas doenças resultantes 

(toxoplasmose ocular, gestacional e neurotoxoplasmose). Os estudos iniciais 

que investigaram associação entre diferentes formas clínicas da toxoplasmose 

e HLA datam da década de 70. Um dos primeiros relatos não encontrou 
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diferenças estatisticamente significantes nas frequências dos antígenos HLA-A 

e HLA-B entre pacientes com retinocoroidite toxoplásmica e controles sem 

doença.(56) Em outro, publicado na década de 90, objetivando verificar se 

gestantes com toxoplasmose ocular apresentam predisposição imunogenética 

para transmissão da toxoplasmose congênita, foi observada elevada frequência 

do antígeno HLA-Bw62 nas pacientes com toxoplasmose ocular.(57) Ainda nesta 

mesma década, Mack e colaboradores encontraram elevada frequência do gene 

HLA-DQ3 em crianças com toxoplasmose congênita e hidrocefalia, em 

comparação a crianças com toxoplasmose congênita sem hidrocefalia bem 

como em controles normais.(58) 

 Em 2005, Habegger de Sorrentino e colaboradores(59) estudaram 

pacientes HIV-positivos com ou sem neurotoxoplasmose. A genotipagem de 

HLA-DR e HLA-DQ realizada por técnicas de biologia molecular, revelou que os  

alelos HLA-DQB1*04:02 e HLA-DRB1*08 foram associados a um maior risco de 

desenvolvimento de neurotoxoplasmose. Além disso, tais resultados mostraram 

que estes alelos podem ter um papel essencial em determinar a natureza da 

resposta imune contra T. gondii. Em outro estudo,(60)  avaliaram a progressão 

rápida da AIDS associada ao desenvolvimento de retinocoroidite toxoplásmica 

em pacientes brasileiros por meio de marcadores  HLA. A associação encontrada 

com o alelo HLA-B35 sugere maior predisposição à progressão para a AIDS e a 

esta doença ocular. Ayo e colaboradores demonstraram que os genes KIR 

ativadores e inibidores podem influenciar o desenvolvimento da toxoplasmose 

ocular.(61) Estes estudos, embora tenham procurado esclarecer as potenciais 

contribuições dos genes HLA na gênese das diferentes formas da toxoplasmose, 
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apresentaram resultados discordantes. Portanto, este assunto ainda carece de 

investigações com vistas a esclarecer a potencial contribuição dos genes, alelos, 

haplótipos e genótipos HLA na suscetibilidade ou resistência às diferentes 

formas clínicas da toxoplasmose.  

1.6  Objetivo geral 

O objetivo geral deste estudo foi investigar os fatores imunogenéticos do 

hospedeiro que contribuem para o risco de infecção por T. gondii em doadores 

de sangue. 

1.6.1  Objetivos específicos 

• Realizar a triagem sorológica para anticorpos anti-T. gondii (IgM e IgG) 

nestes doadores para identificar os perfis sorológicos [(IgM não reagente; 

IgG não reagente); (IgM reagente; IgG não reagente); (IgM reagente; IgG 

reagente); (IgM não reagente; IgG reagente). 

 

• Identificar os fenótipos ABO e HLA de classe I e II em doadores de sangue 

com e sem sorologia reagente. 

 

• Comparar as frequências destes fatores em doadores com e sem 

evidência sorológica de infecção por T. gondii. 
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2. CASUÍSTICA E MÉTODO 
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2.1  Aspectos éticos do estudo 

Este projeto é uma extensão do projeto que foi avaliado e aprovado pelo 

Comitê de Ética em Pesquisa da FAMERP (parecer 006/2011 de 03/01/2011) 

em atendimento às diretrizes da resolução 196/96 de 10/10/1996 do Conselho 

Nacional de Saúde (Anexo 1). Todos os doadores selecionados receberam 

explicações detalhadas sobre os objetivos do estudo e sobre todos os 

procedimentos que seriam realizados com suas amostras de sangue. A seguir 

foram convidados a assinar o Termo de Consentimento Livre e Esclarecido 

(Apêndice 1), onde consta a informação que suas amostras de sangue serão 

utilizadas apenas para a execução deste estudo. 

 

2.2  Seleção da casuística 

Um total de 1.729 doadores de sangue do Hemocentro de São José do 

Rio Preto de ambos os sexos, foram selecionados logo após a triagem 

convencional, onde se mostraram aptos à doação. Todos os participantes 

responderam a um formulário de dados epidemiológicos contendo questões que 

levantavam informações sobre história clínica de doenças, hábitos de vida e em 

seguida foram submetidos à coleta de sangue periférico para a investigação da 

infecção por T. gondii por meio sorológico (Apêndice 2). Os doadores foram 

classificados em dois grupos: um composto por aqueles que possuíam sorologia 

positiva e o outro sorologia negativa  para anticorpos anti-T. gondii. 

Dentre os 1.729 doadores de sangue que participaram deste estudo foram 

selecionados 348 que também se cadastraram como doadores voluntários de 

medula óssea. De acordo com a presença ou ausência de anticorpos anti-T. 
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gondii os doadores voluntários de medula foram divididos em dois grupos: G1 - 

doadores IgM e/ou IgG reagentes; G2 doadores IgM e IgG não reagentes. O 

Hemocentro de São José do Rio Preto realiza como procedimento de rotina a 

coleta de sangue periférico e posterior tipagem HLA destes doadores voluntários 

de medula. Para que pudéssemos realizar nossos estudos, os resultados destas 

tipagens HLA foram fornecidas pelo Laboratório de Imunogenética do 

Hemocentro.   

Embora os participantes deste estudo tenham se autodeclarados como 

branco, preto ou pardo, devido à elevada miscigenação existente no Brasil (Parra 

et al., 2003)(62), a casuística foi considerada como pertencente a uma população 

de etnia mista. 

 

2.2.1  Coleta do sangue 

As coletas foram realizadas por profissionais do Hemocentro de São José 

do Rio Preto em duas amostras de sangue periférico, sendo uma sem (5 mL) e 

outra com o anticoagulante EDTA (4 mL). A amostra com anticoagulante foi 

utilizada para realização das fenotipagens ABO e a sem anticoagulante, após a 

obtenção do soro o qual foi estocado a -20ºC até o momento do uso para a 

identificação dos anticorpos das classes IgM e IgG anti-T. gondii.  

 

2.3  Métodos 

 

2.3.1 Identificação de anticorpos da classe IgG e IgM anti-T.  gondii 

A investigação de anticorpos anti-T. gondii foi realizada pelo método 

imunoenzimático (ELISA) (Diasorin, Itália) com kits comerciais e respeitando as 

instruções do fabricante. Os anticorpos IgM anti-T. gondii foram confirmados com 
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o uso do método Eletrofluorescência (ELFA), quando necessário. Foram 

utilizados os equipamentos Robonick, leitora Epoch, BioTeck (ELISA) e o 

Sistema VIDAS (ELFA). 

 

2.3.2  Identificação dos fenótipos eritrocitários ABO 

A determinação dos grupos sanguíneos ABO foi realizada pelo método de 

hemaglutinação em tubos (direta e reversa). Para a fenotipagem direta usou-se 

anti-soros comerciais e para a fenotipagem reversa hemácias-padrão 

comerciais. Após o preparo de 1 gota de suspensão de hemácias a 5% em 

solução estéril (NaCl 0,9%) para cada amostra, adicionou-se 1 gota de anti-soros 

anti A, anti B e anti AB. Para a fenotipagem  reversa misturou-se 2 gotas de 

plasma sanguíneo de cada amostra a 1 gota das suspensões de hemácias-

padrão a 5% A1 e B. Os tubos foram centrifugados a 1.500 rpm por 

aproximadamente 1 minuto. Os resultados foram interpretados pela presença ou 

ausência de hemaglutinação na identificação dos fenótipos A, B, AB e O. 

 

2.3.3  Extração do DNA genômico e genotipagem HLA 

O DNA genômico foi extraído do sangue periférico utilizando kits 

comerciais por coluna sílica (PureLink™, Invitrogen, Carlsbad, California, USA). 

Todas as recomendações do fabricante foram rigorosamente obedecidas. A 

genotipagem HLA dos alelos HLA-A, HLA-B e HLA-DRB1 foi realizada no 

Laboratório de Imunogenética do Hemocentro de São José do Rio Preto pelo 

método PCR-SSOP (Polymerase Chain Reaction-Sequence Specific 

Oligonucleotide Probes) de baixa/média resolução, utilizando a tecnologia 

Luminex® (One Lambda, Canoga Park, CA, USA). A hibridização foi verificada 
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por meio de um citômetro de fluxo (LABScanTM 100 flowanalyzer) e os dados 

foram interpretados por um programa computacional (HLA Fusion 3.4 Research, 

One Lambda). 

 

2.3.4  Análise estatística 

Para comparação das médias de idade e gênero dos doadores de sangue 

foi utilizado o test-t. Os valores de Odds Ratio e intervalo de confiança a 95% 

também foram calculados. O teste qui-quadrado e Odds Ratio foram aplicados 

para verificar a associação entre os fenótipos ABO e a infecção por T. gondii. O 

software usado para estas análises foi o GraphPad (versão 3.1).  

 O programa computacional ARLEQUIN versão 3.11 foi usado para 

calcular as frequências alélicas e haplotípicas e verificar o equilíbrio de Hardy-

Weinberg, enquanto que as frequências genotípicas foram obtidas por contagem 

direta. O desequilíbrio de ligação relativo (Δ') foi obtido de acordo com o método 

de Imanishi. As comparações entre os grupos foram calculadas pelo teste X2 

com correção de Yates ou teste exato de Fisher e o risco de associação foi 

avaliado por Odds Ratio (OR) e intervalo de confiança de 95% (IC 95%) 

utilizando o programa Open Epi versão 2.3.1 

(http://www.openepi.com/OE2.3/Menu/OpenEpiMenu.htm). Os valores de P≤ 

0,05 foram considerados estatisticamente significantes e a correção de 

Bonferroni (Pc) foi utilizada para múltiplas comparações. 

 

 

 

http://www.openepi.com/OE2.3/Menu/OpenEpiMenu.htm
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3. RESULTADOS 
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Do total de 1.729 doadores de sangue analisados neste estudo e que se 

apresentaram de forma voluntária ao Hemocentro de São José do Rio Preto 

entre março de 2011 e outubro de 2015, foram detectados anticorpos anti-T. 

gondii das classes IgG e IgM em 835, o que corresponde a soroprevalência de 

48,3%. O grupo composto pelos não reagentes apresentou prevalência 

sorológica de 51,7% (n= 894).  

 As características gerais dos doadores estão na Tabela 1. Entre as 

amostras positivas verifica-se que os doadores reagentes apresentam em 

média, idade mais elevada do que os não reagentes (p<0,0001). Também foi 

observada prevalência de infecção entre os doadores do gênero masculino, 

porém, as diferenças não foram estatisticamente significantes (p=0,077). 

Tabela 1. Características gerais dos doadores de sangue com (G1) e sem (G2) 

infecção por T. gondii. 

Valores G1 48,3% 

(n=835) 

G2 51,7% 

(n=894) 

pᵇ 

Média de idade(±DP)ᵃ 37,4±11,0 31,8±11,1 <0,0001 

Mínima 16 16  

Máximo 73 69  

Mediana 37 30  

Gênero n % n %  

Feminino 273 32,7 329 36,8 0,077 

Masculino 562 67,3 565 63,2  

ᵃDP= Desvio padrão;  ᵇcalculado pelo teste t Student ;  p ≤ 0,05 

A maioria dos doadores apresentou perfil sorológico não reagente. Na 

tabela 2, verifica-se que os anticorpos anti - T. gondii IgG mostraram-se comuns 

nos doadores, demonstrando que a prevalência de infecção crônica é elevada 



21 
 

na região. Porém, a prevalência anticorpos anti - T. gondii IgM apenas (infecção 

aguda) e também combinado com IgG, mostrou-se reduzida. 

Tabela 2. Frequências dos perfis sorológicos para anticorpos IgM e IgG anti – T. gondii 
em doadores de sangue de acordo com o gênero masculino e feminino. 

Perfis Doadores Femininos Masculinos 

 n % n % n % 

G1: IgM(-)/IgG(-) 894 51,7 329 54,6 565 50,1 

G2: IgM(+)/IgG(+) 30 1,7 4 0,7 26 2,3 

G3: IgM(+)/IgG(-) 08 0,5 3 0,5 5 0,4 

G4: IgM(-)/IgG(+) 797 46,1 266 44,2 531 47,2 

Total 1.729 100,0 602 100,0 1.127 100,0 

 

Observou-se que as frequências dos quatro fenótipos ABO não 

apresentaram diferenças estatisticamente significantes entre os grupos com 

sorologia reagente (G1) e não reagente (G2). (Tabela 3). 

Tabela 3. Frequência dos fenótipos do grupo sanguíneo ABO em doadores de sangue 

com (G1) e sem (G2) infecção por T. gondii. 

Sistemas G148,3%(n=835) G2 51,7(n=894) aOR ᵇIC 95% cp 

ABO n % n %    

A (N= 618) 
298 35,7 320 35,7 0,997 0,901 -1,105 1,00 

B (N= 185) 
94 11,2 91 10,1 1,059 0,910 -1,231 0,48 

AB (N= 56) 
28 3,4 28 3,4 1,037 0,793 -1,353 0,90 

O (N= 870) 
415 49,7 455 50,8 0,975 0,884 -1,076 0,63 

Total (N= 1729)        

ᵃOR = Odds Ratio; ᵇIC = Intervalo de Confiança; ᶜValores calculados com o teste Qui-

quadrado com correção de Yates; p ≤ 0,05 

Frequência dos alelos e haplótipos HLA-A, -B e -DRB1 

Na tabela 4, estão apresentadas as frequências dos grupos de alelos 

HLA.  Verifica-se que as frequências dos grupos alélicos estão em equilíbrio de 
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Hardy-Weinberg (P> 0.05). Foi observada associação entre o alelo HLA-

DRB1*13 ao maior risco de infecção por T. gondii, porém, esta associação 

despareceu após a correção para múltiplas comparações (p=0.05; pc=0.7; 

OR=1.58; IC=1.01-2.45). 

Tabela 4. Frequências dos grupos de alelos HLA-A, -B e -DRB1 em doadores de acordo com 

sorologia reagente (G1) e não reagente (G2) para T. gondii. 

Alelo

s 
G1=312 G2=384 Alelos G1=312 G2=384 Alelos G1=312 G2=384 

 n % n %  n % n %  n % n % 

A*01 28 8.9 37 9.7 B*07 19 6 20 5.1 DRB1*01 24 7.6 19 10.2 

A*02 84 26.9 96 25.1 B*08 12 3.8 15 3.8 DRB1*03 34 10.8 41 10.6 

A*03 25 8.0 42 11.0 B*13 12 3.8 6 1.5 DRB1*04 39 12.4 47 12.2 

A*11 12 3.8 26 6.9 B*14 14 4.4 16 4.2 DRB1*07 45 14.3 53 13.8 

A*23 15 4.8 18 4.6 B*15 23 7.3 36 9.4 DRB1*08 12 3.7 18 4.8 

A*24 37 11.8 37 9.6 B*18 20 6.4 26 6.8 DRB1*09 9 2.8 5 1.2 

A*25 1 0.3 5 1.2 B*20 0 0.0 1 0.2 DRB1*10 2 0.5 9 2.3 

A*26 15 4.8 12 3 B*24 0 0.0 1 0.2 DRB1*11 39 12.6 48 12.5 

A*29 17 5.4 26 6.9 B*27 2 0.6 6 1.5 DRB1*12 6 1.8 8 2.0 

A*30 18 5.7 20 5.1 B*35 38 12.1 47 12.3 ᵃDRB1*13 50 16.1 41 10.7 

A*31 12 3.8 18 4.6 B*37 4 1.2 8 2 DRB1*14 14 4.4 18 4.6 

A*32 6 1.9 9 2.4 B*38 9 2.8 6 1.5 DRB1*15 25 7.9 43 11.2 

A*33 12 3.8 6 1.5 B*39 6 1.9 10 2.5 DRB1*16 16 5.2 15 3.8 

A*34 1 0.3 2 0.5 B*40 15 4.8 15 4.0      

A*36 3 0.9 2 0.5 B*41 6 1.9 8 2.0      

A*66 3 0.9 1 0.2 B*42 6 1.9 4 1.0      

A*68 21 6.7 22 5.8 B*44 25 8 45 11.7      

A*69 0 0 2 0.5 B*45 9 2.8 11 2.8      

A*74 3 0.9 2 0.5 B*46 1 0.2 1 0.2 
     

A*80 1 0.3 2 0.5 B*47 2 0.6 0 0.0 
     

     B*48 2 0.6 3 0.7 
     

     B*49 6 1.9 13 3.5 
     

     B*50 11 3.5 11 2.8 
     

     B*51 32 10.2 34 8.9 
     

     B*52 7 2.2 6 1.5 
     

     B*53 14 4.4 6 1.5 
     

     B*54 2 0.6 0 0.0 
     

     B*55 0 0.0 4 1.0 
     

     B*56 2 0.6 1 0.2 
     

     B*57 8 2.5 17 4.4 
     

     B*58 8 2.5 10 2.7 
     

G1(N=312); G2(N=384); aP = 0.05; Pc = 0.7; OR=1.58; IC=1.01-2.45 
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A tabela 5 contém os cinco haplótipos mais frequentes para cada 

combinação haplotípica e aqueles que apresentaram diferenças estatisticamente 

significantes entre os grupos G1 e G2. Entretanto, após a correção de p a 

significância estatística se manteve apenas para HLA-A*02_HLA-DRB1*13. Um 

valor de desequilíbrio de ligação relativo significativo não foi observado para este 

haplótipo (Δ'= 0,013; p= 0.70). 

Tabela 5. Distribuição dos haplótipos HLA em doadores, classificados de acordo com 

sorologia reagente e não reagente para T. gondii. 

Haplótipos 
G1 

n= 312 

G2 

n= 384 

aOR bIC 95% cp dpc 

 N % n %     

HLA-A*02_HLA-B*35 15 4.8 7 1.9 
    

HLA-A*02_HLA-B*44 10 3.2 14 3.7 
    

HLA-A*02_HLA-B*51 11 3.6 14 3.9 
    

HLA-A*24_HLA-B*35 10 3.2 7 1.8 
    

HLA-A*29_HLA-B*44 1 0.4 15 3.9 
    

HLA-A*02_HLA-DRB1*04 15 4.7 10 2.6 
    

HLA-A*02_HLA-DRB1*07 19 6.2 22 5.6 
    

HLA-A*02_HLA-DRB1*13 16 5.1 0 0.0 43.46 2.59-727.87 <0.0001 0.003 

HLA-A*02_HLA-DRB1*11 3 1.0 20 5.1 
    

HLA-A*03_HLA-DRB1*11 9 3.0 5 1.4 
    

HLA-B*08_HLA-DRB1*03 8 2.5 11 2.8 
    

HLA-B*14_HLA-DRB1*01 7 2.4 0 0.0 19.17 1.10-337.26 0.003 0.09 

HLA-B*35_HLA-DRB1*11 9 2.8 6 1.5 
    

HLA-B*44_HLA-DRB1*07 6 2.0 18 4.6 
   

  

HLA-B*51_HLA-DRB1*07 11 3.5 18 4.6 
    

HLA-A*01_HLA-B*08_HLA-DRB1*03 6 1.9 9 2.3 
    

HLA-A*02_HLA-B*35_HLA-DRB1*04 7 2.2 0 0.0 19.17 1.10-337.26 0.003 0.19 

HLA-A*02_HLA-B*44_HLA-DRB1*07 5 1.6 8 2.2 
    

HLA-A*02_HLA-B*51_HLA-DRB1*07 3 1.1 0 0.0 13.96 0.76-253.78 0.01 0.64 

HLA-A*02_HLA-B*51_HLA-DRB1*11 2 0.6 7 1.7 
   

  

ᵃOR = Odds Ratio; ᵇIC = Intervalo de Confiança; ᶜp ≤ 0,05; ᵈpc = Correção de 
Bonferroni 
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 O objetivo geral deste estudo foi investigar os fatores imunogenéticos do 

hospedeiro que contribuem para o risco de infecção por T. gondii em doadores 

de sangue. Esses marcadores imunogenéticos foram analisados em 1.729 

doadores de sangue aptos à doação. Aproximadamente metade dos doadores 

apresentaram evidências sorológicas de infecção por T. gondii caracterizadas 

pela presença de anticorpos específicos das classes IgG e IgM. Estes dados 

estão em concordância com aqueles presentes na literatura brasileira 

pertinente.(10,4)  

 Nossos resultados também mostraram que a média de idade dos 

doadores com sorologia reagente é maior que daqueles com sorologia não 

reagente. É possível que os indivíduos mais velhos sejam mais expostos ao 

parasito em comparação aos mais jovens. Além disso, a manifestação da forma 

clínica da doença pode se mostrar ausente quando estes indivíduos sofrem 

estímulos ou reinfecção pelo T. gondii.(9)  Este fato pode contribuir para aumento 

da prevalência de infecção na medida em que a idade aumenta.(15,16,35,39,63) 

Os dados deste estudo revelaram que a prevalência de infecção não 

diferiu entre os gêneros masculino e feminino nos grupos analisados. Estes 

dados são compreensíveis uma vez que o T. gondii é um parasito Apicomplexa 

e parece não ter preferência por um ou outro gênero.(17,39,40,64,65)  Entretanto, 

alguns estudos demonstraram que a soroprevalência foi significativamente maior 

em mulheres do que em homens.(17,66) Na opinião destes autores essa diferença 

pode ser atribuída ao fato de que as mulheres executam trabalhos domésticos 

diários e preparam alimentos que podem estar contaminados, podendo contribuir 

para uma maior chance de contato com os oocistos e cistos teciduais. Outro fator 
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se refere à elegibilidade das mulheres que também é discutida em alguns 

estudos apontando a presença de anemia, gravidez, menstruação, restrições 

culturais e sociais como impedimentos para a doação de sangue.(67,48) Em 

contrapartida, a prevalência sorológica elevada no gênero masculino foi 

demonstrada no estudo de Coêlho e colaboradores (2003)(10) com 79% dos 

homens infectados. Esta mesma observação foi relatada no Japão(68)  onde os 

homens são considerados maiores consumidores de carnes cruas fora de sua 

moradia. 

As frequências dos fenótipos ABO foram semelhantes entre os grupos 

analisados, reforçando a visão de que a expressão dos antígenos deste sistema 

de grupos sanguíneos não influencia a suscetibilidade à infecção por T. gondii 

em doadores de sangue e são concordantes com outros estudos.(14,38,39,40,41) Em 

contrapartida, nossos dados se opõem a alguns estudos os quais verificaram 

que os fenótipos B , AB e O respectivamente, contribuem para maior risco de 

infecção por T. gondii.(69,33,13) As razões que fundamentam estas divergências 

não estão esclarecidas. Contudo, é possível que os critérios de seleção da 

casuística, o método escolhido para a detecção dos anticorpos anti-T. gondii, 

saneamento básico, exposição a fatores de risco ambientais ou mesmo a região 

geográfica em que o estudo foi realizado contribuam para as divergências 

observadas. 

Kolbekova e colaboradores (2007)(35) que encontraram associação entre 

o grupo sanguíneo AB e a infecção por T. gondii, utilizaram critérios distintos na 

seleção de seus doadores os quais eram constituídos por homens jovens 

militares e saudáveis da República Checa. Portanto, é fato que estes recrutas 
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forneceram uma amostra representativa da população masculina Checa, porém, 

esta limitação na casuística pode representar um viés neste estudo quando 

comparado a achados de outras populações.   

Salibay e colaboradores (2008)(70), em seu estudo mostraram associação 

do grupo sanguíneo B com infecção por T. gondii e utilizou nas análises 

sorológicas o teste de aglutinação em látex o qual apresenta menor sensibilidade 

na detecção de anticorpos anti-T. gondii. 

  Os antígenos que caracterizam o sistema ABO são compostos por 

carboidratos e, além dos eritrócitos podem ser expressos no trato gastrintestinal 

de cerca de 80% dos humanos (secretores).(69) Entretanto, a presença de 

galactose na estrutura do antígeno do grupo AB não parece contribuir com a 

suscetibilidade à infecção por T. gondii, conforme demostrado por Mattos e 

colaboradores (2008),(37) os quais avaliaram a potencial contribuição do gene 

FUT2 (secretor) na expressão dos antígenos ABO no intestino de indivíduos 

infectados e não infectados por T. gondii. Embora Toxoplasma gondii seja um 

parasito intracelular que infecta células nucleadas de animais de sangue quente, 

o processo de invasão celular por este parasito não parece ser dependente dos 

carboidratos que constituem os diferentes antígenos do Sistema ABO. 

Este estudo, no que concerne aos genes, alelos, haplótipos e genótipos 

HLA, encontrou resultados inéditos. Não foram encontradas diferenças 

estatisticamente significantes entre as frequências dos alelos HLA-A, HLA-B e 

HLA-DRB1 nos grupos de doadores com e sem infecção por T. gondii. Contudo, 

no que se refere ao HLA-DRB1*13, foi verificada diferença estatisticamente 
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limiar em suas frequências em ambos os grupos estudos, porém esta diferença 

não se manteve após o uso da correção para múltiplas comparações (correção 

de Bonferroni). Portanto, presume-se que este alelo, mesmo apresentando maior 

frequência em doadores infectados, não desempenha papel relevante 

isoladamente, na suscetibilidade à infecção por T. gondii. Salientamos que a 

escassez de estudos desta natureza com este marcador imunogenético dificulta 

a comparação com outros estudos sobre suas potenciais contribuições na 

infecção por este parasito. 

As análises dos haplótipos HLA-A, HLA-B e HLA-DRB1 em ambos os 

grupos estudados também apresentaram resultados inéditos. Foi verificado que 

a maioria das combinações haplotípicas não se associa com a infecção por T. 

gondii. Contudo, o haplótipo HLA-A*02_HLA-DRB1*13 mostrou-se presente 

apenas nos doadores com infecção por T. gondii. As análises comparativas 

realizadas neste estudo sugerem que este háplótipo se constitui num marcador 

de risco para aquisição da infecção por T. gondii. Esta associação se mantém 

mesmo após a aplicação do teste para múltiplas comparações. Entretanto, faz-

se necessário salientar que diante da difícil demonstração do parasito no 

hospedeiro, a infecção por T. gondii é, via de regra, demonstrada pela presença 

de anticorpos específicos (IgM, IgG, IgA).(71)   

A menção acima referida requer interpretação cautelosa, pois sua 

presença em doadores sororeagentes não significa, necessariamente, que tais 

doadores apresentam predisposição para infecção. Tendo-se em mente que os 

genes HLA de classe II (HLA-DRB1, HLA-DQB1 e HLA-DPB1) desempenham 

importante papel no controle da resposta imune adaptativa humoral, com 
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consequente expressão de anticorpos das classes IgM e IgG, além de IgA e IgE. 

A presença do haplótipo HLA-A*02_HLA-DRB1*13 nos doadores infectados 

pode constituir evidência de competência imune voltada à expressão de 

anticorpos específicos para T. gondii. 

De fato, o estudo experimental de Remesh e colaboradores (2017)(72) 

demonstrou que o antígeno de histocompatibilidade codificado pelo alelo HLA-

A*02 é capaz de ligar e apresentar peptídeos oriundos de T. gondii e apresentá-

los aos linfócitos T. Além disso, estes mesmos autores sugerem que parte destes 

peptídeos podem ser apresentados aos linfócitos T por meio de antígenos de 

histocompatibilidade da classe II (HLA-DRB1, por exemplo). Estes dados 

experimentais suportam os resultados de nosso estudo de que os alelos que 

compõe o haplótipo HLA-A*02_HLA-DRB1*13 influenciam positivamente a 

resposta imune humoral contra T. gondii.  

São escassos entre as publicações brasileiras e internacionais, estudos 

que avaliaram a contribuição do sistema HLA na infecção por T. gondii em 

doadores de sangue. Um estudo recente, realizado com pacientes portadores de 

doença celíaca, explorou as potenciais contribuições de haplótipos HLA na 

infecção por T. gondii.(73) Estes autores observaram que a maioria dos pacientes 

com esta doença e infectados por T. gondii eram portadores do haplótipo HLA-

DQ2, mas não souberam explicar qual a contribuição deste fator imunogenético 

infecção por este parasito. 

Dentre os poucos estudos publicados que investigaram a potencial 

influência do sistema HLA na infecção por T. gondii e em algumas formas clínicas 
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da toxoplasmose, os resultados encontrados foram controversos. Em um deles, 

não foram observadas diferenças estatisticamente significantes na frequência do 

HLA-A em 20 pacientes com toxoplasmose ocular e em controles normais.(56) 

Em outro estudo, os autores investigaram os antígenos HLA de classe I e II em 

pacientes com toxoplasmose ocular (N=52) e suas mães (N=47).(57) Não 

observaram diferenças estatisticamente significantes em ambos os grupos. 

Entretanto, relataram que o antígeno HLA-Bw62 estava associado à severidade 

desta doença. Como estes estudos abordaram aspectos das formas clínicas da 

toxoplasmose, seus resultados não são totalmente adequados para comparação 

com doadores de sangue, haja vista este último grupo de indivíduos não 

apresentar evidências clínicas de toxoplasmose no ato da doação bem como 

potenciais indícios desta doença (febre, mal estar, por exemplo), nos 30 dias 

anteriores à doação, conforme determina as resoluções do Ministério da Saúde 

para a hemoterapia (Portaria de Consolidação do Ministério da Saúde, setembro 

de 2017).(74) 

 Os resultados deste estudo, quanto ao sistema ABO, são concordantes 

com a maioria das publicações que demonstraram que este sistema não modifica 

a suscetibilidade à infecção por T. gondii. Por outro lado e pelo nosso 

conhecimento, este é o primeiro estudo que investigou os genes, genótipos e 

haplótipos HLA de classe I e II em doadores de sangue como potenciais fatores 

de risco para a infecção por T. gondii. Estes últimos resultados podem oferecer 

background para novas investigações sobre a infecção por este parasito. Em 

primeiro lugar, o fato de o haplótipo HLA-A*02_HLA-DRB1*13 estar presente em 

doadores de sangue portadores de anticorpos IgG anti-T. gondii desperta a 
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atenção para a possível contribuição deste haplótipo na apresentação de 

peptídeos endógenos e exógenos oriundos deste parasito, às células T CD8 e 

CD4, favorecendo assim o desenvolvimento das respostas imunes adaptativas 

celular e humoral, o que constitui um importante fator de proteção contra as 

formas intracelulares e extracelulares deste parasito. Em segundo lugar, estes 

resultados despertam a atenção para investigações que visem isolar e 

caracterizar os potenciais peptídeos endógenos e exógenos deste parasito com 

vistas ao seu uso em vacinas úteis na imunização de populações sob maior risco 

de infecção, especialmente gestantes, pacientes com indicação de transplantes 

de órgãos sólidos bem como aqueles que necessitam alguma forma de 

tratamento (quimioterapia, por exemplo) que gere comprometimento imune 

temporário, e mesmo pacientes que serão submetidos à esplenectomia. Estas 

proposições se alinham aos resultados observados em modelos experimentais 

relatados por Cong e colaboradores (2011)(75), McMurtrey e colaboradores 

(2016)(76) e Remesh e colaboradores (2017).(72) 
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5. CONCLUSÕES 
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• Com base nos perfis sorológicos observados, a frequência de infecção 

por T. gondii em doadores de sangue da região noroeste mostrou-se 

elevada. 

 

• Os fenótipos ABO não se constituem fatores de risco para a aquisição da 

infecção por T. gondii. 

 

• O haplótipo HLA-A*02_HLA-DRB1*13 está associado à presença de 

anticorpos anti-T. gondii. 
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APÊNDICE 1 

FACULDADE DE MEDICINA DE SÃO JOSÉ DO RIO PRETO 
TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO 

(Conselho Nacional de Saúde - Resolução CNS 196/96) 

Você está sendo convidada a participar de uma pesquisa denominada 
Investigação sorológica e molecular de Toxoplasma gondii em doadores 
de sangue, avaliado e aprovado pelo Comitê de Ética em Pesquisa – CEP – da 
Faculdade de Medicina de São Jose do Rio Preto (parecer 06/2011). 
Toxoplasma gondii é o parasita que causa a toxoplasmose e essa doença pode 
ser transmitida aos seres humanos pela transfusão de sangue, acarretando 
problemas oculares (danos na visão).  

Essa pesquisa tem como objetivos identificar os fatores que favorecem ou não 
a transmissão do T. gondii por meio da transfusão de sangue. Os resultados 
desta pesquisa poderão ajudar na compreensão dos fatores a toxoplasmose 
poderão beneficiar você e muitas outras pessoas. 
Se os resultados desta pesquisa que os riscos de transmissão transfusional 
deste parasito fatores são importantes,  eles poderão ajudar na adoção de 
medidas que possam reduzir os riscos de se transmitir este parasito por meio do 
sangue e para a orientação de programas de esclarecimento, educação, 
prevenção e mesmo tratamento da toxoplasmose. Se o resultado de seu exame 
for positivo (reagente) para a toxoplasmose, não haverá necessidade de 
aconselhamento genético, pois esta doença é causada por um parasito e não é 
trasmitida de pais para filhos. 
A sua participação nessa pesquisa é voluntária e de extrema importância e você 
não perderá os benefícios do atendimento médico aos quais tem direito, caso 
decida não participar ou mesmo se você se retirar dessa pesquisa a qualquer 
tempo. Você poderá ter acesso a todos os seus dados coletados para esta 
pesquisa bem como aos resultados de todos os exames realizados nas amostras 
de seu sangue e terá também o direito de retirar a amostra ou quaisquer de seus 
dados de nosso banco de armazenamento de dados no momento em que você 
desejar. Em hipótese alguma seus dados serão divulgados de forma individual. 

Para participar como voluntário nessa pesquisa será necessário: 

1. Você responder um questionário sobre você e seus hábitos de vida. Todas as 
informações a seu respeito serão mantidas em absoluto sigilo.  
2. Você nos autorizar a colher duas amostras de seu sangue para exames da 
toxoplasmose. A coleta de sangue é realizada com a introdução de uma agulha 
estéril na veia e de acordo com a sua sensibilidade, você poderá sentir uma leve 
ardência no local. O risco da coleta de sangue poderá incluir vermelhidão e 
raramente deixa o local de introdução da agulha inchado e com manchas roxas. 
O seu sangue será utilizado apenas para análises científicas e será estocado em 
um banco de amostras do Laboratório de Imunogenética, podendo ser utilizado 
para novas pesquisas, dentro de no máximo cinco anos. Quaisquer análises 
adicionais a serem realizadas em sua amostra de sangue deverão 
obrigatoriamente estar vinculadas ao presente projeto.  Você deve saber que 
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não haverá riscos de qualquer tipo de contaminação durante a coleta de seu 
sangue, pois o material utilizado será individual e não contaminado. Esse 
material é totalmente estéril (seringa, agulha, algodão com álcool) e único para 
cada pessoa. Após a coleta de seu sangue, as agulhas, seringas e algodão 
utilizados serão colocados em saco de lixo e descartados em local seguro. Esses 
procedimentos serão realizados por profissionais com experiência. 
 
Se for seu desejo, você será informada (o) de todos os resultados dos exames 
que serão realizados em seu sangue e eles serão mantidos em absoluto sigilo. 
Se essa pesquisa for encerrada antes do período previsto, você também será 
informada. 
Caso ocorra danos de quaiquer natureza durante a coleta de sua amostra de 
sangue, você receberá toda assistência médica gratuitamente. 

Se você tiver qualquer dúvida sobre essa pesquisa ou mesmo sobre lesões 
relacionadas à coleta de sangue, entre em contato com o Prof. Dr. Luiz Carlos 
de Mattos pelo telefone ou pelo endereço abaixo indicados. Caso você tenha 
qualquer dúvida sobre seus direitos como sujeito de pesquisa, você também 
pode entrar em contato com o Comitê de Ética em Pesquisa da Faculdade de 
Medicina de São José do Rio Preto, pelo telefone (17) 3201-5813. Você receberá 
uma cópia deste formulário de consentimento livre e esclarecido assinado e 
datado. 

Declaração do sujeito da pesquisa 

Eu voluntariamente aceito participar da pesquisa “Investigação sorológica e 
molecular de Toxoplasma gondii em doadores de sangue”. Autorizo a 
estocagem da amostra de meu sangue no banco de amostras do Laboratório de 
Imunogenética do Departamento de Biologia Molecular da Faculdade de 
Medicina de São José do Rio Preto (FAMERP) e sua utilização para novas 
pesquisas vinculada a este projeto, desde que seja mantido o sigilo absoluto das 
informações por mim prestadas. Li e compreendi essa declaração de 
consentimento livre e esclarecido e os riscos descritos. Entendo que posso retirar 
meu consentimento ou retirar-me dessa pesquisa a qualquer momento, sem 
perder nenhum benefício aos quais tenho direito. 

(  ) Desejo saber os resultados de 
meus exames 

(  ) Não desejo saber os resultados de 
meus exames 

………………., ……….. de ………………… de ………………… 

-------------------------------------------------------------
---- 

-----------------------------------------------------
---- 

Responsável pela discussão do  

consentimento livre e esclarecido 

Assinatura do sujeito da pesquisa 

ou seu representante legal 

__________________________________________________ 
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Pesquisador responsável 

 
Endereço para contato: 
Laboratório de Imunogenética  
Departamento de Biologia Molecular - Faculdade de Medicina de S J do Rio 
Preto 
Avenida Brigadeiro Faria Lima, 5416 
São José do Rio Preto - 15090-000 

Fones: (17) 3201-5854 (Faculdade) 
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APÊNDICE 2 
FICHA DE DADOS EPIDEMIOLÓGICOS 

Data da coleta: Código da amostra: Registro do Doador no Hemocentro: 

Nome: 

Local de Nascimento: Idade: 

Endereço atual: Nº: 

Cidade: Estado: Telefone: 

Você contraiu algumas dessas doenças infecto-parasitárias? 

 Si
m 

Não  Sim Não  Sim Não 

HTLV I/II   Malária   Sarampo   

Sífilis   Citomegalovírus   Catapora   

Chagas   Toxoplasmose   Outras:   

Hepatite viral   Rubéola   Outras:   

Dados clínicos: S N  

Você tem habito de tomar leite cru?   Qual? 

Você carne crua ou mal passada de qualquer 
animal? 

  Qual? 

Você lava bem os legumes e as verduras?    

Você tem o hábito de andar descalço no solo?    

Você tem ou já teve animal doméstico?   Qual? 

Você já recebeu transfusões sanguíneas?    Quando? Por quê? 

Há quanto tempo você é doador de sangue?    

Você já fez algum tipo de cirurgia?   Qual? 

Você faz uso de algum tipo de medicamento?   Qual? Quanto tempo? 

Você viajou nos últimos seis meses?   Onde? 

Você ficou resfriado nos últimos seis meses?    

Você sabe seu tipo sanguíneo e seu fator Rh?   Qual? 

Você teve gravidez anterior?   Quantas? 

Você teve filho prematuro?   Quando? 

Você teve filho com algum tipo de síndrome?    Qual? 

Você teve algum aborto?   Quantos? 

Dados ambientais: 

Você mora em zona:  (  ) urbana    (  ) rural 

Qual tipo de moradia: (  ) alvenaria (  ) madeira (  ) outro especificar 

                                   (  ) própria     (  ) alugada (  )  cedida (  ) outro especificar 

Tem rede de esgoto:  (  ) sim          (  ) não.  Se não qual tipo?  (  ) fossa (  ) outro especificar 

Você bebe água:        (  ) filtrada     (  )fervida    (  ) torneira  

Qual é o destino do lixo: (  ) coleta pública (  ) outro especificar 

Onde você mora tem: (  ) ratos       (  ) baratas (  ) moscas 

Qual é o seu nível de escolaridade?  

Qual é a renda familiar em salários mínimos? (  ) 1 (  ) 2 (  ) 3 (  ) 4 (  ) acima de 4. 

Etnia: Paciente:                                          Pai:                                      Mãe:                         

 
Obs: 
 


