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RESUMO: Introdugdo: A estrongiloidiase ¢ uma parasitose endémica
no Brasil e em boa parte do mundo, causada pelo Strongyloides
stercoralis, que se destaca por sua propriedade de causar autoinfeccdo
no hospedeiro, podendo levar a quadros graves em situagdes de
imunossupressao. Atualmente, a medicina dispde de arsenal terapéutico
limitado para esta infecgdo. Objetivo: Descrever as recomendagdes, novas
possibilidades e a eficiéncia dos tratamentos farmacologicos mais atuais
para estrongiloidiase. Método: Trata-se de uma revisao integrativa de
literatura, utilizando as bases de dados PUBMED, Biblioteca Virtual de
Saude e SciELO, de publicagdes dos ultimos 5 anos e com alto nivel de
evidéncia. Resultados: Apos aplicacdo dos critérios de elegibilidade, 10
estudos foram selecionados para serem analisados de forma qualitativa.
Discussao: O tratamento padrao para estrongiloidiase permanece sendo a
ivermectina por via oral, reservando-se o albendazol e tiabendazol como
terapia de segunda linha. O rastreio e tratamento da estrongiloidiase a todos
os pacientes que necessitem de terapia imunossupressora ¢ recomendado,
incluindo corticoterapia para COVID-19 ou uso de metotrexato. Embora
ndo seja recomendada para criangas com menos de 15 kg por falta
de estudos de seguranca, a ivermectina ja foi utilizada neste publico
em certas situagdes, sem grandes efeitos adversos. Inclusive, sendo
recomendada, de forma diluida, pela Agéncia Reguladora Francesa de
Medicamentos, para criangas menores. A moxidectina esta sendo estudada
como uma possivel alternativa a ivermectina principalmente por oferecer
algumas vantagens farmacocinéticas. Na sindrome de hiperinfec¢ao, uma
formulagdo veterinaria de ivermectina subcutanea tem sido utilizada em
pacientes que ndo suportam a via oral. Conclusdo: Discretos avangos
foram realizados a respeito da terapia farmacoldgica para estrongiloidiase.
Dentre as principais demandas, destaca-se a urgéncia de estudos clinicos
que testem a ivermectina por via parenteral e sua seguranga em criangas
abaixo dos 15 kg.

DESCRITORES: Tratamento Farmacolégico da COVID-19;
Estrongiloidiase; Revisdo.
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ABSTRACT: Introduction: Strongyloidiasis is an endemic parasitosis
in Brazil and in whole world, caused by Strongyloides stercoralis, which
stands out for its ability to cause autoinfection in the host, which can
lead to serious conditions in situations of immunosuppression. Currently,
medicine has a limited therapeutic arsenal for this condition. Objective:
To describe the recommendations, new possibilities and efficiency of the
most current treatments for strongyloidiasis. Method: This is an integrative
literature review, using the PUBMED, Virtual Health Library and SciELO
databases, of publications from the last 5 years and with a high level of
evidence. Results: After applying the eligibility criteria, 10 studies were
selected to be analyzed qualitatively. Discussion: The standard treatment
for strongyloidiasis remains oral ivermectin, reserving albendazole and
thiabendazole as second-line therapy. Strongyloidiasis screening and
treatment is recommended for all patients requiring immunosuppressive
therapy, including corticosteroid therapy for COVID-19 or use of
methotrexate. Although not recommended for children weighing less than
15 kg due to lack of safety studies, ivermectin has already been used in
this population in certain situations, without major adverse effects. It is
even recommended, in a diluted form, by the French Medicines Regulatory
Agency, for younger children. Moxidectin is being studied as a possible
alternative to ivermectin because it mainly offers some pharmacokinetic
advantages. In hyperinfection syndrome, a veterinary formulation of
subcutaneous ivermectin has been used in patients who cannot tolerate
the oral route. Conclusion: Discreet advances have been made regarding
pharmacological therapy for strongyloidiasis. Among the main demands,
the urgency of clinical studies that test parenteral ivermectin and its safety
in children below 15 kg stands out.

KEYWORDS: COVID-19 Drug Treatment; Strongyloidiasis; Review.
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INTRODUCAO

estrongiloidiase ¢ uma parasitose causada

Apelo Strongyloides stercoralis, um helminto
transmitido principalmente pelo solo, que infecta mais
de 370 milhdes de pessoas no mundo'. A sua prevaléncia
global ¢ estimada em 8,1%? e acredita-se que até 40% da
populagdo esteja infectada em algumas areas do mundo®.
No Brasil, a doenga é endémica, com cerca de 20% de
prevaléncia®.

No ciclo de vida do parasito, as larvas filarioides
em solo contaminado penetram na pele humana e caem
na corrente sanguinea, sendo levadas até os pulmoes,
onde penetram nos espacos alveolares. Nos pulmdes, elas
sdo transportadas pela arvore bronquica até a faringe, séo
deglutidas e atingem o intestino delgado, onde se tornam
vermes adultos®.

As fémeas parasitas sdo partenogenéticas ¢ se
reproduzem colocando ovos, dos quais eclodem as larvas
rabditiformes, que s@o eliminadas nas fezes, ou viram
larvas filarioides que podem penetrar na mucosa intestinal e
perpetuar a infecgao®. A autoinfecgdo explica a existéncia da
infecgdo em pessoas que ndo estiveram em areas endémicas
ha muitos anos®.

A muda das larvas rabditiformes em filarioides ¢é
acelerada sob imunossupressio, permitindo que um niimero
massivo de larvas autoinfecte o hospedeiro e se disseminem
pelo corpo. Este processo ¢ chamado de hiperinfec¢ao
disseminada, com taxas de mortalidade de até 70%’.

O principal gatilho desse processo € a corticoterapia,
mas transplantados, pacientes neoplasicos ou sob terapia
imunossupressora, também estdo em risco®. A infecgao
por HTLV-1 também ¢ fator de risco’. Na pandemia de
COVID-19, a sindrome de hiperinfec¢ao foi observada
apos o inicio da corticoterapia'®.

O principal fator de risco para estrongiloidiase
¢ o baixo nivel socioeconémico: moradia e saneamento
precarios, andar descalgo e viver em locais onde ocorre
defecag@o a céu aberto. Existem outros fatores de risco
para hiperinfec¢@o, como doengas reumaticas, asma e
glomerulonefrite, relacionados, principalmente, ao uso
de corticoterapia e medicagdes imunossupressoras nestas
patologias. H4, ainda, alguns fatores menores, como:
desnutri¢do, doenca renal terminal, diabetes mellitus,
diverticulose e al¢as intestinais em fundo cego’.

Na fase aguda, a estrongiloidiase pode apresentar:
erupgdo cutanea decorrente da migracdo intradérmica das
larvas, coceira, sensibilidade epigastrica, diarreia, nausea/
vOmito, febre baixa e eosinofilia. Em decorréncia do ciclo
pulmonar, pode aparecer a chamada Sindrome de Loeffler,
caracterizada por sibilancia, tosse, ¢ infiltrados intersticiais
migratdrios. Na fase cronica, podem aparecer erupgao
perianal, queixas abdominais vagas, diarreia intermitente
(alternando com constipagdo), nauseas ¢ vomitos
ocasionais, perda de peso, coceira ou urticaria cronica’.

Janahiperinfeccao por estrongiloidiase disseminada,
destacam-se os seguintes achados: dor abdominal,
obstrucdo intestinal, ulceragdo da mucosa e peritonite,
hemorragia intestinal, dispneia, pneumonia, hemoptise,
meningite, pancreatite, colecistite, abscesso hepatico, sepse
por gram-negativos decorrentes das larvas que transportam
bactérias através das paredes das mucosas, entre outros'!.

Entretanto, maioria dos infectados € assintomatico
ou tem queixas leves e inespecificas'?. Além disso,
os métodos diagndsticos comumente usados carecem
de sensibilidade®, sendo os testes soroldgicos, hoje as
ferramentas diagnosticas disponiveis mais sensiveis'.
O diagnostico definitivo ¢ feito pela identificacdo das
larvas nas fezes. No entanto, na hiperinfeccdo, as larvas
podem ser encontradas em secrecdes respiratorias, liquido
cefalorraquidiano, liquido peritoneal, sangue e outras
amostras®.

Em relacdo ao diagnodstico, a andlise de fezes
com as técnicas de Baermann e cultura com agar sdo os
melhores métodos fecais atualmente’. Mas uma avaliagio
pos-tratamento com métodos parasitologicos ndo exclui
confiavelmente a infecgdo, pois a sensibilidade desses
métodos ¢é baixa'*. Apesar da observagdo direta de uma
unica amostra de fezes ser pouco sensivel, em contrapartida,
a sensibilidade do exame aumenta para 50% com 3
amostras e pode se aproximar de 100% com 7 amostras
de fezes em série'”.

Ja existem, também, testes de Reagdo em Cadeia
de Polimerase (PCR) que foram desenvolvidos para
detectar Strongyloides em amostras de fezes*. Estes podem
chegar a uma sensibilidade de 61,8% e especificidade de
95%!%. No entanto, os testes de PCR néo estdo amplamente
disponiveis.

Até o presente momento, nenhuma estratégia de
saude publica global contra a doenca foi criada, mas
o anti-helmintico ivermectina foi colocado na lista de
medicamentos essenciais da Organiza¢do Mundial da
Satde (OMS) em 2017°. A ivermectina é uma lactona
macrociclica e age nos canais de cloreto controlados por
glutamato do helminto, levando a paralisia ¢ morte!’. Os
benzimidazélicos, por sua menor eficacia, constituem a
terapia de segunda linha para a estrongiloidiase!'®.

Entretanto, a ivermectina ndo é recomendada para
criancas com menos de 15 kg pela falta de evidéncias de
seguranca. Devido a isto, sdo utilizadas outras alternativas
menos eficazes ou mais toxicas. Embora haja essa
contraindicagdo da ivermectina, ¢ provavel que milhares de
criangas pequenas ja tenham recebido ivermectina durante
campanhas na Africa'.

Atualmente, em humanos, a ivermectina esta
disponivel apenas para administragdo por via oral (VO),
dificultando o tratamento de pacientes que nio suportem
esta via. Além disso, ha perspectiva de resisténcia a droga
devido a administragdes em massa, tanto na pandemia,
como tentativa de tratamento para COVID-19, quanto em



programas de controle para oncocercose e filariose!”.

Assim, considerando a relevancia mundial que
a estrongiloidiase ainda representa e a escassez de
possibilidades terapéuticas, o objetivo deste trabalho foi
realizar uma revisdo da literatura cientifica no intuito
de conhecer e descrever as recomendagdes, novas
possibilidades e eficiéncia dos tratamentos mais atuais
para estrongiloidiase.

METODOLOGIA

Trata-se de uma revisdo integrativa da literatura,
que seguiu as seguintes fases subsequentes da revisdo:
1) Determinar a questdo de pesquisa; 2) Investigacdo
da literatura cientifica; 3) Ordenag@o dos resultados; 4)
Escolha e avaliagdo dos estudos; 5) Interpretagdo, analise, e
discussdo dos achados; 6) Produgdo da revisdo em formato
de texto?*?!,

Este estudo se debrugou acerca da seguinte questao:
O que a literatura cientifica traz de mais atual e importante
sobre o tratamento farmacologico da estrongiloidiase em
humanos?

As evidéncias cientificas podem ser classificadas
hierarquicamente, dependendo da metodologia usada
em cada estudo. Para ajudar na escolha da melhor
evidéncia possivel, esta pesquisa se baseou na hierarquia
de evidéncias proposta por Melnyk?, que subdivide os
estudos em 7 niveis, dos quais, apenas, os niveis 1 (revisdes
sistematicas, metanalises e diretrizes clinicas) e 2 (ensaios
clinicos randomizados — ECRs) foram eleitos para entrar
na amostra.

Identifica¢ao

Triagem

Amostra final
(n=10)

Inclusio
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A busca da literatura se deu nas seguintes bases de
dados: SciELO, Pubmed/Medline e Biblioteca Virtual de
Saude (BVS). Os termos de busca utilizados foram de acordo
com os Descritores em Ciéncias da Saude (DeCS/MeSH)
e combinados da seguinte forma: (Estrongiloidiase OR
Strongyloidiasis OR Estrongiloidiasis) AND (“tratamento
farmacologico” OR “drug therapy” OR “tratamiento
farmacolédgico™).

Na busca, os seguintes critérios de inclusdao foram
usados: acesso ao texto completo; publicagdes no periodo
maximo de até 5 anos da data da busca; e estudos em
humanos. Além disso, nenhuma restricdo de idioma foi
aplicada.

As buscas nas bases de dados foram realizadas no
més de dezembro de 2022. E para refinamento da amostra,
os seguintes critérios de exclusdo foram estabelecidos:
artigos indexados repetidamente; artigos que nao atendiam
aos objetivos desta revisdo apds leitura dos titulos e
resumos; e artigos com metodologia imprecisa.

RESULTADOS

Inicialmente foram encontrados 2657 artigos. Apds
desconsiderar os artigos duplicados e aplicar os critérios de
inclusdo, restaram 27 artigos. Depois da leitura dos titulos,
resumos e metodologias dos trabalhos, restaram 10 artigos,
os quais foram lidos e analisados em seu texto completo,
sendo 6 artigos do Pubmed e 4 estudos da BVS. A base
de dados SciELO nao apresentou resultados na busca. O
fluxograma (Figura 1) ilustra de forma didatica como foi
realizado o processo de sele¢ao dos artigos.

SciELO (n = 0)

Pubmed (n = 14)
D
BVS (n = 18)

Registros excluidos apds
leitura dos resumos ¢

metodologias
m=17)

Pubmed (n = 6)
_
BVS (n=4)

Figura 1 - Fluxograma de selecdo dos artigos.
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Para auxiliar na pesquisa, dois instrumentos autor principal, ano e periédico. Na Tabela 2 inquiriu-se a
de coleta de dados foram utilizados, representados caracterizacao dos estudos, a partir da referéncia do estudo,
respectivamente pelos Tabelas 1 e 2. Na Tabela 1, buscou- metodologia, nivel de evidéncia e os resultados de interesse
se a identificacao dos estudos, com destaque para o titulo, de cada estudo a partir de uma analise qualitativa.

Tabela 1 - Identificagdo dos trabalhos utilizados.

Titulo: Autor principal: Ano: Periodico:

Clinical and laboratory features of Strongyloides Buonfrate D, et al. 2021 Clinical Microbiology and Infection.
stercoralis infection at diagnosis and after
treatment: a systematic review and meta-analysis.

Comparison of Trials Using Ivermectin for Bitterman A, et al. 2022 JAMA Network open.
COVID-19 Between Regions With High and Low
Prevalence of Strongyloidiasis: A Meta-analysis.

Multiple-dose versus single-dose ivermectin Buonfrate D, et al. 2019 The Lancet Infectious Diseases.
for Strongyloides stercoralis infection (Strong

Treat 1 to 4): a multicentre, open-label, phase 3,

randomised controlled superiority trial.

Efficacy and safety of ascending doses Hofmann D, et al. 2021 The Lancet Infectious Diseases.
of moxidectin against Strongyloides

stercoralis infections in adults: a randomised,

parallel-group, single-blinded, placebo-controlled,

dose-ranging, phase 2a trial.

Methotrexate exposure and risk of Richards C, et al. 2019 Tropical Medicine & International
strongyloidiasis. health.
A systematic review and an individual patient Jittamala P, et al. 2021 PLOS Neglected Tropical Diseases.

data meta-analysis of ivermectin use in children
weighing less than fifteen kilograms: Is it time to
reconsider the current contraindication?

Optimizing moxidectin dosing for Strongyloides Hofmann D, et al. 2022 Clinical and Translational Science.
stercoralis infections: Insights from
pharmacometric modeling.

World Gastroenterology Organisation Global Farthing, M, et al. 2020 Journal of Clinical Gastroenterology.
Guidelines: Management of Strongyloidiasis
February 2018 - Compact Version.

Evidence-Based Guidelines for Screening and Requena-Méndez A, 2017 The American Journal of Tropical
Management of Strongyloidiasis in Non-Endemic etal. Medicine and Hygiene.
Countries.

Intestinal parasites including Cryptosporidium, La Hoz RM, el al. 2019 Clinical Transplantation

Cyclospora, Giardia, and Microsporidia,
Entamoeba histolytica, Strongyloides,
Schistosomiasis, and Echinococcus: Guidelines
from the American Society of Transplantation
Infectious Diseases Community of Practice.




Tabela 2 - Caracterizacdo dos trabalhos utilizados.
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Referéncia Metodologia Principais resultados
Revisdo Sistematica com Ivermectina (200 pg/kg VO dose unica) mostrou-se superior ao albendazol
BUONFRATE Metanalise de 9 ECRs e 13 estudos (400 mg/dia VO por 3 dias), mas ndo 100% eficaz na eliminagdo larval.
et al® observacionais prospectivos.
Nivel 1 de evidéncia.
BITTERMAN Revisdo sistematica com Metanalise Doze estudos, somando 3901 pacientes, mostraram que pacientes com
et al* de ECRs, retirados do banco de COVID-19 de areas de elevada prevaléncia de estrongiloidiase, ao receberem
dados c19ivermetin. tratamento com ivermectina obtiveram menor mortalidade.
Nivel 1 de evidéncia.
BUONFRATE ECR e controlado, multicéntrico, Multiplas doses ndo foram superiores a dose Uinica de ivermectina no
et al® aberto, de fase 3. Com 231 tratamento da estrongiloidiase, sugerindo que a coadministracdo de
pacientes analisados apds 12 meses. ivermectina e albendazol, em dose Unica, aumentaria a eficacia de programas
Estudo em paises ndo endémicos de controle em comunidades endémicas.
para excluir reinfeccao.
Nivel 2 de evidéncia.
HOFMANNet  ECR de fase 2A, de grupos A moxidectina ¢ facilmente administrada como dose unica independente do
al* paralelos, duplo-cego, controlado peso e ¢ eficaz contra cepas resistentes a ivermectina, sendo recomendada

por placebo, com variagdo de dose,
com 209 adultos na amostra final.
Nivel 2 de evidéncia.

uma dose de 8 mg.

RICHARDS et

a127

Revisdo sistematica da literatura
sobre 27 estudos relatando 29
casos de humanos expostos

ao metotrexato e testados para
Strongyloides.

Nivel 1 de evidéncia.

A triagem e tratamento de estrongiloidiase devem ser considerados para
pacientes em uso de metotrexato, pois 52% das pessoas apresentaram
hiperinfec¢do, mesmo em uso de baixas doses.

JITTAMALA
et al"

Revisdo sistematica com metanalise
de 17 relatorios com 1088 criangas
com menos de 15 kg que usaram
ivermectina.

Nivel 1 de evidéncia.

Os dados indicam que a ivermectina pode ser usada para criangas abaixo
de 15 kg, ja que efeitos adversos ocorreram em apenas 1,4% das criancas,
todos leves e autolimitados, mesmo com mais de uma dose.

HOFMANN et
a128

ECR de fase 2A, de grupos
paralelos, duplo-cego, controlado
por placebo, com variagio de dose,
com 209 adultos na amostra final.
Nivel 2 de evidéncia.

Dos 209 pacientes com estrongiloidiase no estudo, 180 receberam
moxidectina de 2 a 12 mg, com taxas de cura de 73% a 97%, e o restante
dos pacientes recebeu placebo, apresentando 14% de taxa de cura. Nao
houve grandes ganhos com a taxa média de cura na dose de 8 mg (88%
de cura), em relacdo a dose de 12 mg (90% de cura). As taxas de cura sdo
dependentes da intensidade da infecc¢ao (quantidade de larvas por grama de
fezes), sendo de 97% com 8 mg em infecgdes de baixa intensidade, e 90%
nas de moderada e alta intensidade.

FARTHING
et al®

Diretriz de pratica clinica.
Nivel 1 de evidéncia.

O controle de cura deve ser feito através de queda nos titulos sorologicos
e um exame fecal negativo. Se houver falha terapéutica, a ivermectina
pode ser repetida por 2 dias. Recomenda-se pesquisar estrongiloidiase
em pacientes com eosinofilia. A seguranga da ivermectina na gravidez
ndo esta estabelecida. Usa-la somente se risco de hiperinfec¢do. Mulheres
amamentando s6 devem ser tratadas com ivermectina se os beneficios
superarem os riscos da excre¢do no leite para o recém-nascido. A ivermectina
pode ser usada por via subcutanea na indisponibilidade da via oral.

REQUENA-
MENDEZ et al'4

Diretriz de pratica clinica.
Nivel 1 de evidéncia.

Se um teste diagnodstico apropriado ndo estiver disponivel, o tratamento
com ivermectina deve ser fornecido preventivamente. ECRs mostraram que
albendazol em dose alta (800 mg/dia por 3 dias) e tiabendazol (1 g a cada 12
horas por 5 dias) mostraram taxas de cura elevadas mas com maiores efeitos
adversos, principalmente o tiabendazol.

LAHOZ et al®

Diretriz de pratica clinica.
Nivel 1 de evidéncia.

Candidatos a transplante ou transplantados com estrongiloidiase, devem
ser triados para HTLV-1, pois a coinfec¢do esta associada a recaida
pés tratamento. Ivermectina subcutdnea ou retal podem ser usadas na
hiperinfecgdo em pacientes que nédo toleraram a VO.
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DISCUSSAO

A morbimortalidade da estrongiloidiase esta
ligada principalmente a hiperinfec¢do em individuos
imunocomprometidos. No entanto, em pessoas
imunocompetentes, a doenga pode apresentar varios
sintomas desconfortaveis. Por isso, ¢ importante promover
a triagem e tratamento de grupos de risco, mesmo em areas
ndo endémicas, ¢ intensificar as agcdes de controle em paises
endémicos, como o Brasil, tanto para o alivio dos sintomas,
quanto para prevenir a doen¢a disseminada®.

Logo, deve-se tratar todos os pacientes com
estrongiloidiase, mesmo quando assintomaticos, devido
ao risco de hiperinfecgdo, ja que a cura espontanea ndo
pode ser esperada, devido a autoinfecgdo’. Além disso,
em imunossuprimidos, a triagem deve ser obrigatoria'®.
Portanto, o diagnodstico confiavel de pacientes em
risco ¢ necessario para tratamento antes do inicio da
imunossupressao ou em infectados pelo HTLV-1 ou HIV>.

Em areas endémicas de recursos limitados, uma
abordagem plausivel seria tratar todos os candidatos a
transplante. J& em areas endémicas com ferramentas
de diagnostico disponiveis, uma abordagem de triagem
universal pode ser usada e em areas ndo endémicas, a
triagem deve ser direcionada pelos fatores de risco para
estrongiloidiase®. Dentre esses fatores, incluem-se pessoas
que nasceram, viveram ou viajaram para regides tropicais
ou subtropicais endémicas e com eosinofilia inexplicavel'*.

Como o principal gatilho para a hiperinfecgdo ¢ a
terapia com corticoides, logo, ¢ prudente que os pacientes
com risco de estrongiloidiase sejam tratados empiricamente
com ivermectina antes do inicio da corticoterapia para
COVID-19%, Ademais, se uma imunossupressdo de
emergéncia for necessaria, ¢ os testes diagnosticos ndo
estiverem disponiveis rapidamente, o tratamento empirico
com ivermectina deve ser considerado’.

Nesse sentido, o mesmo raciocinio pode ser
aplicado para pacientes que irdo comegar terapia com
metotrexato, usado em diversas doengas reumatologicas
¢ dermatologicas, por estar associado a maior risco de
hiperinfecgdo por seus efeitos imunossupressores, mesmo
em baixas doses. Entdo, na auséncia de contraindicagdes
(gravidez ou lactagao), € razoavel considerar o tratamento
profilatico com ivermectina se a triagem nao for viavel®’.

Além disso, ja foi demonstrado que a ivermectina
¢ altamente eficaz mesmo em dose tnica, o que facilita o
tratamento dos pacientes e possibilita que a mesma seja
usada simultaneamente com o albendazol, também em
dose unica, em programas de controle de parasitoses em
comunidades, aumentando a cobertura para Strongyloides®.
No momento, a recomendag¢ao da ivermectina é de 200ug/
kg em dose tnica, embora alguns especialistas sugiram
que doses multiplas aumentem a eficacia, e a propria
OMS oferega ambas as opgdes: dose Gnica; ou 2 doses em
dias consecutivos'*.

Entretanto, o tratamento preventivo
para estrongiloidiase ainda ndo ¢ recomendado pela
OMS, nem incluida na estratégia de controle de helmintos
transmitidos pelo solo, apesar da diminuigao consistente da
prevaléncia de Strongyloides demonstrada ap6s programas
de eliminagdo da filariose e oncocercose que usaram
ivermectina’.

Isto corrobora a revisao de Jittamala'®, que afirma
que o uso de ivermectina para criangas com peso inferior
a 15 kg pode trazer beneficios para a satde desse grupo,
uma vez que a administra¢do de ivermectina em programas
de controle na Colombia, Equador, Argentina e Australia
demonstraram redugdes na prevaléncia de estrongiloidiase.

No entanto, a ivermectina é fornecida em
comprimidos de 3 mg ou 6 mg e pode ser dificil para
criancas engolirem. Como nao ha formulacdo pediatrica
disponivel na Franca, a Agéncia Reguladora Francesa de
Medicamentos recomenda esmagar um comprimido inteiro
de 3 mg para criancas com peso de 10 a 15 kg, ou metade
de um comprimido para criangas com peso inferior a 10
kg, misturar em 10mL de 4gua e administrar por via oral®.

Além disso, na América Latina, uma formulagao
oral liquida foi usada em varios ensaios para o tratamento de
criangas pequenas na Colémbia e no Peru, e bebés com peso
inferior a 15 kg para estrongiloidiase na Venezuela!®. Um
estudo randomizado, duplo-cego, controlado por placebo,
de escalonamento de dose, denominado de Ivermectin
Safety in Small Children, esta atualmente em andamento
e ¢ projetado para avaliar a seguranca, farmacocinética e
eficacia da ivermectina oral em criancas infectadas com
sarna e peso inferior a 15 kg

Visando alternativas terapéuticas para a
estrongiloidisase, um ensaio clinico demonstrou que a
moxidectina, um farmaco usado na veterinaria e que foi
aprovado para humanos no tratamento da oncocercose,
pode ajudar. A moxidectina também ¢ uma lactona
macrociclica, e oferece vantagens sobre a ivermectina: dose
oral tnica independente do peso; potencial neurotdxico
menor; meia-vida mais longa, com potencial para combater
autoinfec¢des ou reinfecgdes; e ¢ considerada eficaz no
tratamento de Strongyloides resistentes a ivermectina.

Segundo Hofmann?, a dose de 8 mg de moxidectina
foi suficiente para saturar os canais de cloreto controlados
por glutamato do parasita, levando a sua paralisia e
eliminacdo, sendo esta a dose ja aprovada para oncocercose.
No entanto, em individuos altamente infectados ndo se pode
esperar a cura com uma dose Unica, pois a moxidectina,
assim como a ivermectina, age apenas em vermes
adultos?. Isso implica uma possivel recaida por larvas
migratérias ou ovos incubados. Logo, o prolongamento
do periodo de tratamento e dosagens multiplas podem
garantir melhores resultados. Estudos maiores precisam
ser conduzidos para melhor avaliacdo da eficacia da
moxidectina em humanos.

Uma diretriz cita, ainda, uma possibilidade



terapé€utica alternativa a ivermectina, que seria o albendazol
em doses altas (800 mg/dia por 5 dias consecutivos), que
apresentou taxa de cura de 95%, e o tiabendazol (1g duas vezes
ao dia por 5 dias) com taxa de cura de 100%'*. No entanto, essa
abordagem s6 foi testada em um pequeno numero de pacientes
(35), com curta duragdo de acompanhamento (3 semanas).

Também ha escassez de dados para determinar
o tratamento ideal da sindrome de hiperinfeccao
por Strongyloides, mas o manejo envolve a combinagdo de
antimicrobianos de amplo espectro para sepse bacteriana gram-
negativa, tratamento anti-helmintico, cuidados de suporte e
redugdo da imunossupressio, se possivel®.

Tendo isto em vista, em pessoas gravemente doentes, a
ivermectina pode ser administrada diariamente por um periodo
de 14 dias, e até quando os exames de fluidos corporais para
as larvas tornarem-se negativos®. Neste sentido, a ivermectina
(200 pg/kg VO) pode ser usada diariamente até 2 semanas
apos a ultima amostra de fezes positiva, para cobrir um
ciclo completo de autoinfecgao®. Ainda, alguns especialistas
defendem uma terapia combinada com albendazol’!.

A diretriz global’® traz ainda que, em pessoas com
hiperinfeccao que ndo conseguem tomar medicamentos orais,
aivermectina tem sido usada com sucesso por via subcutanea
(aplicagdo de 2 doses de 0,6 ml de uma formulagdo veterinaria
de 10 mg/ml) de acordo com o relatorio de Chiodini*.

Ja em outra diretriz®, o tratamento ideal de pacientes
gravemente enfermos que sdo incapazes de tolerar a terapia
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