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RESUMO 

 

Giardia duodenalis é uma das principais causas globais de diarreia. O diagnóstico 

geralmente envolve a detecção, usando microscopia óptica, de parasitos nas fezes. 

Contudo, nem todas as amostras de fezes de pessoas infectadas contêm parasitos 

(porque a eliminação de parasitos é irregular), e nem todos os testes detectam os 

parasitos presentes em amostras positivas (porque a sensibilidade dos testes é 

imperfeita). Isto dificulta a compreensão das dinâmicas de transmissão e a avaliação 

do desempenho dos testes diagnósticos. Neste trabalho, ilustramos uma abordagem 

desenhada para estimar separadamente as probabilidades de eliminação de parasitos 

nas fezes (θ) e de detecção de parasitos em amostras positivas (𝑝); esta informação 

permite derivar estimativas corrigidas da frequência de infecção (Ψ). Coletamos 1−3 

amostras de fezes, em semanas consecutivas, de 276 crianças (4−76 meses) de oito 

creches em quatro setores do Distrito Federal, Brasil. As amostras foram processadas 

por sedimentação espontânea e analisadas por dois observadores independentes (um 

experiente, um inexperiente). Usando estes resultados replicados e modelos 

hierárquicos multi-nível, estimamos θ (θ̂ = 0.44 [IC95%0.24 − 0.66]); 𝑝 

(�̂�Experiente = 0.64 [0.47 − 0.78]; �̂�Inexperiente = 0.46 [0.33 − 0.66]); e Ψ 

(Ψ̂Meninas = 0.54 [0.28 − 0.77]; Ψ̂Μeninos = 0.34 [0.17 − 0.54]). Não encontramos 

evidência de que θ mudasse com o gênero ou a idade das crianças, ou entre dias de 

coleta; 𝑝 mudasse com a idade; ou Ψ mudasse com a idade ou entre setores urbanos. 

A probabilidade média de um observador experiente, usando um teste, detectar 

Giardia em uma amostra procedente de uma criança infectada foi 

Pr(𝑑|+, Experiente)̅̅ ̅̅ ̅̅ ̅̅ ̅̅ ̅̅ ̅̅ ̅̅ ̅̅ ̅̅ ̅̅ ̅̅ ̅̅ = Ψ × θ̂ × �̂�Experiente = 1.0 × 0.44 × 0.64 ≈ 0.28. O valor 

máximo de Pr(𝑑|+), caso existisse um Teste Perfeito, seria Pr(𝑑|+, TP) =

Ψ × θ̂ × 𝑝TP = 1.0 × θ̂ × 1.0 ≈ 0.44; portanto, para alcançar Pr(𝑑|+)̅̅ ̅̅ ̅̅ ̅̅ ̅̅ ̅ > 0.44 é 

necessário aumentar θ usando amostras replicadas. Nossas análises sugerem que 

~56% das amostras de fezes de crianças infectadas não continha cistos de Giardia. 

Como nenhum teste pode (ou deveria) detectar parasitos em amostras sem parasitos, 
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θ̂ ≈ 0.44 sinaliza o limite máximo da probabilidade de detectar Giardia em uma 

amostra procedente de um indivíduo infectado. A única estratégia capaz de levar 

Pr(𝑑|+) para além desse limite é usar amostras replicadas; com quatro amostras, 

θ̂4a ≈ 1 − (1 − 0.44)4 ≈ 0.90, e Pr(𝑑| + ,4a, Experiente)̅̅ ̅̅ ̅̅ ̅̅ ̅̅ ̅̅ ̅̅ ̅̅ ̅̅ ̅̅ ̅̅ ̅̅ ̅̅ ̅̅ ̅̅ ̅ = Ψ × θ̂4a ×

�̂�Experiente = 1.0 × 0.90 × 0.64 ≈ 0.58. A abordagem que descrevemos abre novas 

perspectivas para o estudo tanto dos ciclos de transmissão quanto dos procedimentos 

diagnósticos das parasitoses intestinais. 

Palavras-Chave: Parasitoses intestinais, exame parasitológico de fezes, diagnóstico, 

transmissão, modelagem hierárquica. 
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ABSTRACT 

 

The parasitic protozoan Giardia duodenalis (‘Giardia’ hereafter) is a leading global 

cause of diarrhea. As with many other intestinal pathogens, Giardia diagnosis typically 

involves detecting parasite presence in stool samples. However, not all stool samples 

drawn from infected individuals contain parasites (due to irregular parasite shedding), 

and no test can detect the target parasites in 100% of the samples that indeed contain 

those parasites (due to imperfect test sensitivity). Disentangling the effects of irregular 

shedding and imperfect sensitivity on parasite detection would help us better 

understand both transmission dynamics (which heavily depend on parasite-shedding 

probabilities) and diagnostic-test performance (of which sensitivity is a critical 

component). Here, we illustrate an approach to separately estimating, under the 

assumption of no false-positives, the probabilities of Giardia shedding in the stool of 

infected hosts (denoted θ) and of Giardia detection in Giardia-positive stool samples 

(true test sensitivity, denoted p). With this information, we then derive corrected 

estimates of host-infection frequency (Ψ). We collected 1–3 stool samples, in 

consecutive weeks, from 276 children (4–73 months) attending 8 kindergartens in 4 

urban sectors of the Federal District, Brazil. Samples were processed by the 

spontaneous-sedimentation method and examined via optical microscopy by two 

independent observers – an expert parasitologist and a graduate student. Using these 

replicate test results and multi-level hierarchical models, we estimated (i) the 

probability of Giardia shedding: θ̂ = 0.44 [CI95%0.24 − 0.66]; (ii) observer-specific 

test sensitivities: �̂�Expert = 0.64 [0.47 − 0.78]; �̂�Non−expert = 0.46 [0.33 − 0.66]; 

and (iii) gender-specific infection frequencies: Ψ̂Girls = 0.54 [0.28 − 0.77]; Ψ̂Boys =

0.34 [0.17 − 0.54]. We found no evidence that shedding changed with child gender 

or age, or between stool sample-collection days; that test sensitivity depended on child 

age; or that infection frequency changed with child age or varied among urban sectors. 

The average probability that an expert observer, using a single test, detects Giardia in 

a stool sample drawn from an infected child was estimated at  Pr(𝑑|+)̅̅ ̅̅ ̅̅ ̅̅ ̅̅ ̅ =

Ψ × θ̂ × �̂�Expert = 1.0 × 0.44 × 0.64 ≈ 0.28 (or 28%). The maximum value 



   
 

17 
 

Pr(𝑑|+) could attain, if a Perfect Test (𝑝PT = 1.0) existed (it does not), would be 

Pr(𝑑|+, PT) = Ψ × θ̂ × �̂�PT = 1.0 × 0.44 × 1.0 ≈ 0.44 (or 44%). Therefore, 

reaching Pr(𝑑|+)̅̅ ̅̅ ̅̅ ̅̅ ̅̅ ̅ > 0.44 requires increasing θ, which in turn requires drawing, then 

pooling, replicate stool samples. Our analyses suggest, in sum, that ~56% of stool 

samples drawn from infected children did not contain Giardia cysts. As no specific 

test can (or should) detect parasites in parasite-free samples, θ̂ ≈ 0.44 measures the 

upper limit of the probability of detecting Giardia in a single stool sample drawn from 

an infected child. The only strategy capable of taking Pr(d|+) beyond this limit is to 

draw-and-pool replicate samples; with 4 pooled samples, for example, θ̂4s ≈ 1 −

(1 − 0.44)4 ≈ 0.90, and Pr(𝑑|+)̅̅ ̅̅ ̅̅ ̅̅ ̅̅ ̅ = Ψ × θ̂4s × �̂�Expert = 1.0 × 0.90 × 0.64 ≈ 0.58 

(or 58%). By allowing estimation (and modeling) of pathogen-shedding probabilities 

(θ), the approach we illustrate paves the way to studying pathogen transmission cycles 

and dynamics in unprecedented detail. Separate estimation (and modeling) of true test 

sensitivity (p), moreover, may cast new light on the performance of many highly-

specific microscopy-based diagnostics used in routine practice to detect pathogens in 

biological samples. 

Keywords: Intestinal parasites, parasitological stool examination, diagnosis, 

transmission, hierarchical modeling. 
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1. INTRODUÇÃO 

 

Parasitos são organismos que habitam outra espécie (hospedeiro), sendo 

capazes de evadir a resposta imune do hospedeiro, do qual retiram os nutrientes 

necessários para viverem e se reproduzirem. Apesar de existirem parasitos nos cinco 

reinos de seres vivos, os grupos mais conhecidos na medicina são os protozoários, 

helmintos e artrópodes (ZELMER, 1998; GURGEL-GONÇALVES, et al, 2007). Os 

principais parasitos intestinais de interesse médico são os protozoários Entamoeba 

histolytica (FAUST & GUILLEN, 2012), Giardia duodenalis (sinônimo G. lamblia/ 

G. intestinalis), Cryptosporidium hominis, C. parvum (THOMPSON & ASH, 2019), 

Balantidium coli (CHALMERS, 2014), e os helmintos Hymenolepis nana (ABDEL, 

et al, 2015), Taenia solium, T. saginata (DAILEY GARNES, WHITE & SERPA, 

2018), Enterobius vermicularis (ARIYARATHENAM, et al, 2010), Ascaris 

lumbricoides, Trichiuris trichiura, Ancylostoma duodenale, Necator americanus e 

Strongyloides stercoralis (JOURDAN, et al, 2018). Esses parasitos necessitam das 

condições ambientais adequadas (temperatura, luminosidade e oxigenação) para o 

desenvolvimento dos ovos/cistos, sendo transmitidos para o homem via oral ou por 

penetração das larvas infectivas (ANDRADE et al, 2010; HOLANDA & 

VASCONCELOS, 2015).  

A interação parasito-hospedeiro é complexa e as manifestações clínicas 

podem mudar com o desenvolvimento da infecção. A presença do parasito no 

organismo não garante o aparecimento da doença a qual se desenvolve dependendo 

de: (i) a infectividade e carga do parasito, (ii) as condições fisiológicas e imunológicas 

do hospedeiro, e (iii) as condições do meio ambiente. O “desequilíbrio” em um dos 

pontos dessa tríade pode resultar no surgimento e/ou aumento de casos de doenças 

(ZELMER, 1998; GORDIS, 2000; DIAS-LIMA, 2014). As infecções por parasitos 

intestinais são associações desarmônicas, pois interferem diretamente na absorção de 

nutrientes, podendo causar diferentes manifestações clínicas como quadros de diarreia 

e de má absorção devido às infecções por E. histolytica, G. duodenalis, 

Cryptosporidium sp. (FERREIRA, et al., 2000; HALLIEZ & BURET, 2013; 
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BARTELT & SARTOT, 2015; BARTELT & PATTS-MILLS, 2016; ADAM, 2021), 

obstrução intestinal por Ascaris lumbricoides, desnutrição por A. lumbricoides e T. 

trichiura, anemia por deficiência de ferro por ancilostomídeos, prolapso retal por T. 

trichiura, entre outros agravos.  Em infecções intensas os parasitos podem ocasionar a 

morte dos hospedeiros, principalmente em crianças e indivíduos imunocomprometidos 

(OSHIRO, et al, 2000; BOTERO, et al, 2003; SUDRÉ, et al, 2007; ANDRADE, et al, 

2010; MARTINS, et al, 2011; GONÇALVES et al, 2015BORA, et al, 2016).  

As medidas de prevenção e controle das principais parasitoses intestinais já 

são conhecidas. Entretanto, prevalência de enteroparasitoses continua a alta, sendo um 

importante problema de saúde pública mundial e contribuindo para elevadas taxas de 

morbidade e mortalidade, principalmente nos países em desenvolvimento. As 

infecções causadas por parasitos intestinais estão na lista de doenças tropicais 

negligenciadas (WONG, 2005; BENIETEZ, et al., 2016). As condições climáticas de 

regiões tropicais como temperatura entre 15oC a 37oC, e chuvas frequentes com média 

mensal de 50mm, são fatores importantes para a manutenção e disseminação dos 

parasitos (ALMEIDA, et al. 2005). Quando tais fatores estão associados à população 

de baixo nível socioeconômico, condições precárias de saneamento básico e educação, 

o problema com as enteroparasitoses se torna muito grave, principalmente para as 

crianças, por serem mais vulneráveis às infecções parasitárias, devido aos precários 

hábitos higiênicos e sistema imunológico ainda em desenvolvimento (FERREIRA, 

2000; MELO, FERRAZ, ALEIXO, 2010; FILHO, et al, 2011; VAHEDI, et al, 2012; 

SEIXAS, et al, 2012; DAMAZIO, et al 2013; DE OLIVEIRA, et al, 2015; CERTAD 

ET AL., 2017; ADAM, 2021). 

Estimativas indicam que aproximadamente 280 milhões de indivíduos no 

mundo estejam infectados com G. duodenalis, 50 milhões com E. histolytica/E. dispar, 

e um bilhão com A. lumbricoides, T. trichiura ou algum tipo de ancilostomídeo. Na 

América Latina, cerca de 20% a 30% da população pode estar infectada por 

geohelmintos. A frequência de parasitoses intestinais no Brasil é elevada, no Distrito 

Federal a giardíase é uma das mais comuns em crianças (MUNIZ-JUNQUEIRA & 

QUEIROZ, 2002; SUDRÉ, et al., 2007; VAHEDI, et al., 2012; SANTOS et al, 2014; 
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GONÇALVES, et al., 2015; BENIETEZ, et al., 2016; FONSECA, et al., 2010; 

EINARSSON et al. 2016; OMS, 2017; RYAN et al, 2018). 

O diagnóstico de parasitos intestinais geralmente depende da detecção desses 

parasitos nas fezes, por meio de microscopia óptica (GARCIA, et al. 2017; INÁCIO, 

et al. 2021). Contudo, um problema que afeta esses procedimentos é que nem toda 

amostra de uma pessoa infectada contém parasitos, e nem todo exame microscópico 

detecta os parasitos em amostras positivas (NAZER, et al. 1993; SOARES & TASCA 

2016). Isto dificulta tanto a compreensão das dinâmicas de transmissão quanto a 

avaliação dos testes diagnósticos (ABAD-FRANCH, et al. 2020). O protozoário 

intestinal G. duodenalis é uma das principais causas globais de diarreia 

(EFSTRATIOU, et al, 2017) sendo um ótimo exemplo para ilustrar o problema geral 

que é intrínseco dos procedimentos com microscopia nos diagnósticos de parasitoses 

intestinais (ADEYEMO, et al. 2018). 

 

1.1 Giardia duodenalis  

 

O agente etiológico da giardíase, Giardia duodenalis, é um dos protozoários 

intestinais mais prevalentes no ser humano, principalmente em crianças e pessoas 

imunocomprometidas (DUPONT, 2013; CERTAD, et al, 2017). G. duodenalis é um 

protozoário flagelado anaeróbio, porém, tolerante a oxigênio, patógeno com potencial 

zoonótico e uma das causas não virais mais comuns de diarreia em humanos e animais. 

Está distribuído em todo o mundo e estima-se que cause ~ 280 milhões de infecções 

sintomáticas anualmente e por estar diretamente relacionado ao desenvolvimento 

socioeconômico da região em questão, essa infecção está na lista de doenças 

negligenciadas da Organização Mundial de Saúde desde 2004 (SAVIOLI, SMITH, 

THOMPSON, 2006; ANKARKLEV, et al, 2010).  

A prevalência de giardíase em humanos é de 0,4% a 7,5% em países 

desenvolvidos e de 8% a 30% em países subdesenvolvidos, sendo que em crianças, é 

responsável por quadros de diarreia em 2 a 7% e 20 a 30%, respectivamente 
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(MACHADO & COSTA-CRUZ, 1998; FENG & XIAO, 2011; FLETCHER, et al, 

2012). Em um estudo sobre 381 surtos de doenças de veiculação hídrica causadas por 

protozoários, em nível mundial, entre os anos 2011 e 2016, o parasito G. duodenalis 

apareceu como o segundo agente causador com 37% dos casos perdendo apenas para 

Cryptosporidium spp. (EFSTRATIOU, et al, 2017). 

 

1.1.2 História e Taxonomia 

 

Antonie van Leeuwenhoek foi quem observou o protozoário pela primeira 

vez em 1681, enquanto avaliava suas próprias amostras de fezes diarreicas, mas o 

parasito só foi ser descrito mais detalhadamente por Lamb em 1859, que pensava se 

tratar de um organismo pertencente ao gênero Cercomonas e o nomeou de 

Cercomonas intestinalis. Nos anos seguintes várias outras nomenclaturas foram 

sugeridas, sendo Kunstler que o designou como Giardia pela primeira vez. Em 1888, 

Blanchard propôs Lamblia intestinalis, que Stiles mudou para G. duodenalis em 1902; 

Kofoid e Christiansen indicaram o nome G. lamblia em 1915. A taxonomia 

permaneceu confusa com vários pesquisadores sugerindo denominações baseadas na 

morfologia e hospedeiro de origem, o que levou à descrição de mais de cinquenta 

espécies de Giardia (ADAM, 2001). Apesar dos nomes G. duodenalis, G. lamblia e 

G. intestinalis serem sinônimos, G. duodenalis tem prioridade sobre os outros dois 

nomes de acordo com as Regras da Nomenclatura Zoológica (THOMPSON E MONIS, 

2004). O nome G. lamblia foi bastante usado e aceito na década de 1970, porém outros 

pesquisadores incentivaram o uso dos nomes G. duodenalis e G. intestinalis entre 1980 

e 1990 (KULDA & NOHYNKOVA, 1978; ADAM, 2001). 

 As espécies de Giardia foram reorganizadas ao caracterizar a variação 

morfológica existente entre diferentes isolados, sendo as diferenças encontradas no 

comprimento e formato dos corpos medianos internos. Assim, com bases nesses 

achados propuseram a existência de três espécies (Figura 1) morfologicamente 

distintas: Giardia duodenalis em seres humanos e uma variedade de mamíferos, 
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Giardia muris em roedores e Giardia agilis em anfíbios (FILICE, 1952; MONIS, 

1999). Em anos posteriores, considerando características morfológicas, e com auxílio 

da microscopia de varredura e estudos moleculares, outras espécies (Figura 1) foram 

reconhecidas: Giardia microti em roedores, Giardia psittaci e Giardia ardeae em aves 

(RYAN; CACCIÒ, 2013) e Giardia paramelis em marsupiais (HILLMAN, et al., 

2016). 

 

Figura 1 - Espécies de Giardia: G. duodenalis; G. muris; G. agilis, respectivamente. (Adaptado de 

THOMPSON, 2004). 

 

A realização de análises moleculares em isolados humanos e animais, 

comparando as isoenzimas, antígenos, cariótipos e sequências de DNA, demonstraram 

uma diversidade no grupo morfológico de Giardia (Figura 2). Giardia é um 

organismo tetraplóide e estudos recentes mostram que o genoma de Giardia é 

pequeno, com 5 cromossomos e 4,963 genes codificando proteínas (XU, JEX, & 

SVÄRD, 2020; RODRÍGUEZ-WALKER, et al., 2022. ROJAS-LÓPEZ, et al., 2022). 

Assim, os genótipos mais próximos foram agrupados em genótipos de A até H e 

subgenótipos: AI, AII, BIII e BIV, que abrangem oito grupos genéticos dos quais os 

genótipos A e B são patógenos humanos e também de uma variedade de mamíferos 

(CACCIÒ, et al., 2002; FENG & XIAO, 2011). 
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Figura 2 - Árvore filogenética da espécie Giardia duodenalis (G. lamblia) através da análise do gene 

gdh (adaptado MONIS et al., 2009) 

 

1.1.3 Morfologia e Ciclo de vida  

 

Giardia duodenalis possui um ciclo de vida simples e direto, apresentando 

duas formas distintas: trofozoíto e cisto. Os trofozoítos habitam o interior do trato 

gastrointestinal do hospedeiro, os quais em condições ideais de temperatura (em torno 

de 37ºC) e pH ácido permanecem viáveis e ativos (Figura 3). Eles são formas móveis, 
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possuem simetria bilateral, com contorno piriforme e corpo com achatamento 

dorsoventral. Na superfície ventral do protozoário se localiza um disco ventral e no 

interior do citoplasma, um par de núcleos, dois pares de feixes de fibras longitudinais 

(axonema) e quatro pares de flagelos. Esta forma mede de 12 a 20 µm de comprimento 

por 5 a 9 µm de largura e habita o duodeno e porções iniciais do jejuno do hospedeiro 

(ANKARKLEV, et al., 2010; BENCHIMOL & DE SOUZA, 2011). Os quatro pares 

de flagelos surgem dos corpos basais, que estão próximos do núcleo. A função deles 

está relacionada com a mobilidade, mas também pode impedir que os trofozoítos sejam 

arrastados pelos movimentos peristálticos intestinais. Os flagelos podem ter um papel 

importante na fase de encistamento, pelo fato de surgirem precocemente neste 

processo (ADAM, 2001).  

Giardia spp. não invadem os tecidos dos hospedeiros, nem tão pouco a 

corrente sanguínea, limitando sua presença à luz intestinal, principalmente duodeno e 

jejuno. A capacidade do trofozoíto em aderir ao epitélio intestinal, em grande parte, 

pode definir o estabelecimento da doença (CARRANZA & LUJÁN, 2010). Aderidos 

aos enterócitos os trofozoítos estão em um microambiente com pH próximo a neutro, 

devido à cobertura pelo muco intestinal que é um mecanismo inato do sistema de 

defesa, dificultando assim a adesão dos trofozoítos à mucosa (TURNER, 2009). 

Quando os trofozoítos conseguem se aderir à mucosa, só os movimentos peristálticos 

não são suficientes para removê-los (ADAM, 2001; ANKARKLEV, et al., 2010). 

Durante a infecção, devido a condições desfavoráveis para o crescimento do parasito 

ou ainda para que evitem de ficarem presos pelo muco, os trofozoítos se soltam dos 

enterócitos e buscam se aderir novamente em outro local. Quando não aderem 

novamente os trofozoítos ficam sujeitos a um ambiente ligeiramente alcalino, com 

baixos níveis de colesterol e rico em bile, o que acaba desencadeando o processo de 

encistamento (LUJÁN et al., 1998; LAUWAET et al., 2007), que se inicia no baixo 

íleo, sendo o ceco o principal local. Embora alterações do pH sejam de extrema 

relevância nesse processo (ADAM, 2001), alguns estudos usam da privação de 

colesterol como suficientemente necessário para iniciar a diferenciação de trofozoítos 

em cistos (LUJÁN et al., 1996). 
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O cisto (Figura 3) é o estágio de estrutura resistente, podendo permanecer 

viável por bastante tempo. Principal responsável pela transmissão, tem aspecto ovóide, 

medindo entre 8 a 14µm de comprimento e 7 a 10 µm de largura, suas estruturas 

internas estão duplicadas (ADAM, 1991; BENCHIMOL & DE SOUZA, 2011). Os 

cistos são eliminados do organismo juntamente com as fezes. No meio ambiente e 

condições ideais, permanecem viáveis no solo por cerca de um ano, contaminando 

água e alimentos (LOPEZ-ROMERO, et al., 2015). 

Figura 3 - Principais características do trofozoíto e cisto de Giardia duodenalis. A - O trofozoíto 

visto dorsalmente. Composto por oito flagelos organizados em quatro pares. Os corpos basais são os 

locais de onde os flagelos se originam. O corpo mediano é uma estrutura microtubular. O disco adesivo 

é uma estrutura de fixação grande e rígida composta por microtúbulos. Existem vários mitossomas 

centrais e periféricos na célula. As vesículas periféricas são vesículas semelhantes a lisossomos que se 

encontram abaixo da membrana plasmática em toda a célula. B - No cisto, a parede e uma camada 

interna composta por duas membranas. Os cistos têm formato oval e medem 8-12 µm de comprimento 

por 7-10 µm de largura. O disco adesivo e os flagelos são desmontados e armazenados no parasita. O 

cisto possui quatro núcleos dioloides, e o trofozoíto é tetraplóide. (Adaptado de ANKARKLEV et al., 

2010). 

 

A principal forma de transmissão é fecal-oral, ou seja, o hospedeiro infecta-

se ao ingerir cistos eliminados pelas fezes e que contamina água ou alimentos ou por 

contato direto com pessoas e animais infectados. O desencistamento (Figura 4) ocorre 

pela ação de ácidos gástricos e enzimas pancreáticas e rapidamente emergem os 

trofozoítos (ADAM, 2001). Cada cisto libera um trofozoíto tetranucleado, que se 
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divide por fissão binária, dando origem a dois trofozoítos. Os cistos são imediatamente 

infectantes quando eliminados junto às fezes do hospedeiro (ADAM, 1991; 

O’HANDLEY & OLSO, 2006) 

 

Figura 4 - Ciclo de vida Giardia duodenalis - Os cistos são expostos ao ácido gástrico, desencadeando 

uma rápida diferenciação de cistos em trofozoítos vegetativos. Os trofozoítos se ligam ao epitélio 

intestinal com o disco adesivo. Na fase inicial do encistamento os trofozoítos se arredondam e as 

vesículas específicas de encistamento se tornam visíveis. Durante o encistamento tardio, os núcleos se 

dividem (dando quatro núcleos diploides) e o DNA é replicado mais uma vez, gerando cistos com quatro 

núcleos. Os cistos têm uma taxa metabólica mais baixa que os trofozoítos e são altamente resistentes a 

fatores ambientais, podendo sobreviver por várias semanas em água fria fora do hospedeiro (Adaptado 

de ANKARKLEV et al., 2010). 

 

1.1.4 Fisiopatologia e sinais clínicos  

 

Muitos pesquisadores acreditam que existe um número elevado de pessoas 

que se infectam com G. duodenalis, quando comparado com uma minoria de 

indivíduos que apresenta a giardíase assintomática, oligossintomática ou como 

sintomas mais graves (KRAFT, et al., 2017; RYAN, et al., 2019). Esse fato está 
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relacionado com um número elevado de pessoas que vivem em áreas de risco de 

infecção e não adquirem a giardíase. Assim, os mecanismos de ação do sistema 

imunológico conseguem impedir o estabelecimento do protozoário e a evolução da 

doença (JANEWAY, 2001; ROJAS-LÓPEZ, et al., 2022). 

No entanto, nos casos de giardíase, o indivíduo pode apresentar um quadro 

clínico diverso, que varia desde casos assintomáticos, mas com exames parasitológicos 

positivos, até os quadros agudos, crônicos ou intermitentes. Essa variação no quadro 

clínico da protozoonose depende de fatores intrínsecos do parasito como a virulência 

da cepa com a qual a pessoa se infectou, presença ou ausência de coinfecções da 

giardíase com outras doenças parasitárias ou outras comorbidades, estado nutricional 

e imunológico do hospedeiro, ou natureza da microflora intestinal (FENG & XIAO, 

2011; SANTANA, et al., 2014; LEUNG, et al., 2019). Os sintomas mais comumente 

associados à doença incluem diarreia, fraqueza, fezes com mal cheiro e gordurosas, 

cólicas abdominais, náusea, perda de apetite, inchaço abdominal, perda de peso, 

alergias, retardo do crescimento e desenvolvimento, e déficit cognitivo (HALLIEZ & 

BURET, 2013; BARTELT & SARTOT, 2015; BARTELT & PATTS-MILLS, 2016; 

ADAM, 2021). A doença pode ser assintomática, fazendo com que reduza a procura 

por auxílio médico e assim pode tornar o portador da parasitose um reservatório 

disseminador de cistos. Quando a infecção é em indivíduos imunocomprometidos, e o 

número de linfócitos CD4+ é reduzido, o risco de infecção sintomática por Giardia 

aumenta, com tendência ao desenvolvimento de diarreia crônica (DWIVEDI et al, 

2007; CERTAD, et al, 2017).  

Em crianças, o parasito pode ser responsável por redução do crescimento e 

desenvolvimento cognitivo. Isto ocorre, porque a giardíase induz alterações dos vilos 

e microvilosidades no intestino delgado, e mesmo sendo um parasito 

predominantemente luminal, os trofozoítos aderem à mucosa intestinal e alteram a 

arquitetura no local da adesão, promovendo atrofia vilosa e diminuição da produção 

enzimática (BURET, et al., 1990), que é seguida de uma série de acontecimentos que 

induzem o aumento da permeabilidade intestinal, levando à diarreia por má absorção 

de água, eletrólitos, glucose, vitaminas A e B, gordura, lactose e folato, tendo como 
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consequência a perda de peso (RUEST, et al., 1997; SAMUEL, et al., 2001). 

 

1.1.5 Resposta Imunológica 

 

Existem duas formas do organismo do hospedeiro eliminar G. duodenalis: 

logo após o parasito entrar no organismo, o sistema imunológico inato atua impedido 

que o protozoário evolua. Ou o protozoário se instala no intestino do indivíduo e ativa 

a resposta imunológica adquirida celular ou humoral, e nesse caso muitos parasitos 

morrem devido a ação do sistema imune, porém os parasitos que resistem à ação, 

induzem os quadros sintomáticos da doença (ZAMBRANO-VILLA, et al., 2002). 

O equilíbrio na relação parasito-hospedeiro pode ser quebrado devido a 

imunossupressão induzida pelo parasito ou por uma resposta imune exagerada contra 

o parasito. As deficiências imunológicas devido às: disfunções de células fagocíticas, 

deficiência do Sistema de Complemento (Imunidade inata), deficiência de produção 

de anticorpos por plasmócitos ou deficiência da função de células T (imunidade 

adaptativa), aumentam a susceptibilidade à infeção e o estabelecimento de quadros 

sintomáticos agudos graves, que podem evoluir para infecções crônicas (JANEWAY, 

2001; ADAM, 2021).  

 

1.1.5.1 Imunidade Inata/ Adaptativa   

 

A infecção por G. duodenalis na maioria dos casos, cerca de 85%, é 

autolimitada,. Esse fato, indica que há eficiência no mecanismo de defesa inato do 

hospedeiro contra o parasito (FAUBERT, 2000). A mucosa intestinal é muito 

complexa, ela consegue discernir diferentes antígenos de diferentes origens: alimentos, 

bactérias comensais ou patogênicas, e ainda responder a presença de patógenos, via 

resposta imunológica. O parasito G. duodenalis não invade o endotélio, por isso, pouca 

ou nenhuma resposta inflamatória é observada no local, onde ele está aderido 
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(ECKMANN, 2003; MULLER; VON ALLMEN, 2005; SOLAYMANI-

MOHAMMADI; SINGER, 2010). 

 A imunidade inata e adaptativa responde em conjunto para controlar a 

infeção por Giardia (Figura 5).  A primeira barreira contra o parasito é a barreira 

mecânica: muco e peristaltismo. O muco diminui a adesão do parasito e o peristaltismo 

aumenta o trânsito intestinal que pode eliminar muitos trofozoítos. A imunidade inata 

é inespecífica e de ação rápida, sendo a primeira linha de defesa contra Giardia. No 

início, o parasito coloniza o duodeno e jejuno, um ambiente hostil para o seu 

desenvolvimento, devido à grande concentração de bile e enzimas digestivas, além da 

renovação do endotélio e a constante adesão e “desadesão” dos trofozoítos no 

endotélio para evitarem de ficarem presos pelo muco, já faz com que a taxa de infecção 

seja minimizada (LOPEZ-ROMERO, et al., 2015). 

Figura 5. Mecanismos de defesa do hospedeiro contra G. duodenalis. (1) A camada de muco e os 

movimentos peristálticos constituem barreiras mecânicas. (2) Peptídeos antimicrobianos podem matar 

os trofozoítos. (3) A microbiota do intestino possui um efeito anti-Giardia por competição, toxicidade 

direta ou modulando a resposta do sistema imune. (4) Os mastócitos liberam citocinas pró-inflamatórias, 

tais como a IL-6; a desgranulação dos mastócitos promove o peristaltismo. (5) Enterócitos e macrófagos 

produzem óxido nítrico, que contribui para o peristaltismo. (6) As células M9 capturam os antígenos do 

lúmen do intestino e os levam para as placas de Peyer para induzir a resposta imune. (7) As células 

dendríticas desempenham o papel de "conectoras" entre a imunidade inata e adaptativa.  (8) As células 

dendríticas interiorizam e processam os antígenos de Giardia para posteriormente apresentá-los, através 

de moléculas MHC de classe II, às células T naive (inativas). (9) As células T ativadas liberam uma 

gama de citocinas que modulam a resposta anti Giardia. (10) Os plasmócitos migram para lâmina 

própria para liberarem IgA, o que pode inibir a Giardia de aderir nas células epiteliais do intestino. (11) 

Células Th17 e células T CD4+ são ativadas durante a imunidade adaptativa precoce e liberam citocinas, 
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tais como IL-17, IL-21, IL-22, as quais desempenham um papel pró-inflamatório. (12) Linfócitos 

intraepiteliais são principalmente células T CD8+ e desempenham um papel no dano patológico do 

intestino durante a giardíase. (Adaptado de LOPEZ-ROMERO et al., 2015). 

Resultados da literatura mostraram que diferenças na microbiota intestinal 

dos hospedeiros e as diferentes linhagens do parasito poderiam explicar a 

susceptibilidade à infecção. Além disso, a microbiota do intestino interfere no 

crescimento e na fisiopatologia da infecção por Giardia. Essas bactérias tem um efeito 

anti-Giardia por modular a resposta imune, competição ou toxicidade direta 

(SOLAYMANI-MOHAMMADI & SINGER, 2010; BERRILLI, et al., 2012; GOYAL 

& SHUKLA, 2013). Desta forma, esses mecanismos ajudam a reduzir a duração e a 

intensidade do parasitismo, e manter a integridade do epitélio intestinal (SHUKLA et 

al., 2012; GOYAL, et al., 2013). 

Existem evidências de que o óxido nítrico (ON) produzido pelas células do 

epitélio intestinal e por macrófagos, contribua na eliminação dos trofozoítos de 

Giardia, pois possuem atividade citotóxica e imunomoduladora (ECKMANN, et al., 

2000; ECKMANN, 2003; MULLER; VON ALLMEN, 2005). Resultados de pesquisa 

corroboram com os dados desses autores, pois foram observados que pessoas adultas 

infectadas com G. duodenalis apresentam níveis de ON elevados (MATOWICKA-

KARNA, et al., 2011), enquanto crianças com giardíase apresentavam níveis de oxido 

nítrico reduzidos (MOKRZYCKA, et al., 2010). Estudos de citotoxidade do ON sobre 

G. duodenalis dos genótipos A, B e E, mostraram que o efeito citostático inibe o 

processo de desencistamento e encistamento do protozoário, sendo que, os genótipos 

B e E são mais suscetíveis à ação de ON do que o genótipo A. Esses resultados sugerem 

que o ON é genótipo dependente. Além disso, o ON aumenta o trânsito e a motilidade 

intestinal que juntos formam uma importante barreira contra a fixação e colonização 

da Giardia na mucosa intestinal (ANDERSEN, et al., 2006; BENERE, et al., 2012). 

Outros mecanismos de controle da G. duodenalis no intestino, são realizados 

pelas células M (Microfold cells). Essas células captam por meio de endocitose os 

antígenos do protozoário no lúmen intestinal do protozoário e levam para as placas de 

Peyer, onde são transfiridos para as células dendríticas e os macrófagos, e esses por 

sua vez, os apresentam para os linfócitos, induzindo assim a resposta imunológica 
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adquirida, celular ou humoral. As células dendríticas funcionam como "conectores" 

entre a imunidade inata e imunidade adaptativa. Estas células estão no endotélio, e 

realizam fagócitose de antígenos específicos de Giardia, os processam e apresentam a 

via moléculas MHC de classe II (MHC-II), junto a coreceptores, às células T naive nos 

órgãos do sistema imune local e sistêmico. As células T são ativadas e liberam 

citocinas, que modulam a resposta imune anti-Giardia (LOPEZ-ROMERO, et al., 

2015). Estudos mostram que os mastócitos presentes na mucosa intestinal liberam a 

interleucina 6 (IL-6) que atua junto ao ON aumentando o peristaltismo e ativando as 

células B a se diferenciarem em plasmócitos e sintetizarem anticorpos A (IgA) 

específicos contra antígenos de G. duodenalis, ou seja, anti-Giardia (LI et al., 2004). 

Indivíduos com giardíase podem apresentar níveis alterados de várias 

citocinas como: TNF-α, IFN-γ, IL-12, IL-5, IL-4, IL-2, IL-3, IL17, IL-22 e IL-23 

(LOPEZ-ROMERO, et al., 2015), sendo a IL-6 a que apresenta taxas maiores 

(SCHELLER, et al., 2011). Pesquisas usando modelos animais com deficiência em 

TNF-α, IL-6 e IL-17 mostraram uma menor capacidade de interromper a infecção por 

Giardia (KAMDA, et al., 2012). Outro estudo realizado em camundongos mostrou 

que as células dendríticas são as responsáveis pela produção de IL-6, a qual contribui 

com a eliminação da infecção por Giardia (BIENZ, et al., 2003).  

Os hospedeiros imunocompetentes, tanto modelos experimentais quanto 

humanos, levam de três a cinco semanas pós-infecção para eliminar os parasitos, 

mostrando o estabelecimento da imunidade humoral (LANGFORD, et al., 2002; 

ECKMANN, 2003; VELAZQUEZ, et al., 2005), ficando resistentes às infecções 

posteriores ou com menores danos significativos no epitélio intestinal (SOLAYMANI-

MOHAMMADI; SINGER, 2010).  Os anticorpos séricos (IgG, IgM e IgA anti-

Giardia) e intestinais (IgA anti- Giardia) são produzidos por hospedeiros contra os 

antígenos dos trofozoítos no intestino. A IgA diminui a capacidade dos trofozoítos 

aderirem à superfície das células do epitélio intestinal, atuando especificamente nas 

proteínas presentes no disco adesivo (δ-giardinas). Essa interação do antígeno e 

anticorpo interagem com as células da mucosa intestinal, aumentam o peristaltismo 
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intestinal, contribuindo com a expulsão dos parasitos (HEYWORTH & VERGARA, 

1994; HERNÁDEZ-SÁNCHEZ, et al., 2008).  

O entendimento da resposta Th1 e Th2 é importante na defesa do hospedeiro 

contra as infecções. A resposta Th1 é efetora contra protozoários e bactérias 

intracelulares, e vírus, enquanto a resposta Th2 é mais efetiva contra os helmintos e a 

resposta Th17 contra bactérias extracelulares. As respostas mediadas por essas celulas 

são antagônicas, o que permite uma homeostasia no sistema imune e uma resposta 

balanceada (MILLS & MCGUIRK, 2004).  

 

1.1.6 Métodos de diagnóstico da giardíase 

 

Existe uma variedade de métodos de diagnóstico para giardíase, cada um com 

suas vantagens e desvantagens. Encontrar o parasito é importante para o tratamento 

clínico da doença, mas também para limitar a infecção pelos cistos e prevenir a 

zoonose (COSTA et al., 2016; OLSON, 2010). 

Há padrões diferentes de eliminação dos cistos pelos indivíduos infectados. 

Alguns eliminam um número mais alto que outros, o que pode ser uma barreira no 

diagnóstico. Muitos autores sugerem a necessidade de se realizar o exame coprológico 

com pelo menos três amostras fecais, coletados em dias consecutivos ou alternados 

para melhor sensibilidade dos métodos parasitológicos. Assim, dados da literatura 

mostram que usando uma amostra de fezes, permite detectar de 60 a 80% das infeções, 

porém, quando usam três ou mais amostras detectam mais de 90% dos casos positivos 

(GARDNER & HILL, 2001; PITÃES, et al., 2015). 

Geralmente, o diagnóstico é feito através da identificação de trofozoítos ou 

cistos por microscopia ótica em amostras fecais (KOEHLER et al., 2014). Os cistos 

(Figura 6) podem ser visualizados por meio de exames parasitológicos de fezes (EPFs) 

utilizando sacarose, sulfato de zinco (FAUST et al., 1939), formalina (RITCHIE, 

1948), sedimentação espontânea (HOFFMANN, et al, 1934) e o “three fecal test” (TF-
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Test) que apresentam resultados satisfatórios (CARVALHO et al., 2016). Trofozoítos 

móveis estão correlacionados com a manifestação clínica da doença e podem ser 

observados por exame microscópico direto de amostras fecais diarreicas recém-

colhidas (ADAM, 1991; SAMUEL et al., 2001; KOEHLER et al., 2014).  

Figura 6. Cistos de Giardia duodenalis visualizados por microscopia óptica. (Fonte: Ferreira-Sá, L. C. 

E.) 

 

As vantagens desses EPFs baseiam-se na sua elevada especificidade, no seu 

baixo custo e por serem métodos não invasivos na colheita da amostra. Contudo o 

sucesso do diagnóstico depende da presença e detecção do parasito na amostra, o que 

está diretamente ligado à experiência e capacidades do técnico de microscopia, sendo 

assim sensibilidade a sua desvantagem (SOARES & TASCA, 2016; ADEYEMO, et 

al, 2018). Em alguns casos, principalmente nas infecções crônicas por Giardia, os 

exames coprológicos podem resultar falsos negativos em pessoas doentes com 

sintomas clínicos da doença como: diarreia e má absorção. Nesses casos, é necessário 

a realização de um exame direto no intestino por meio de endoscopia digestiva com 

aspiração ou biopsia (ORTEGA & ADAM, 1997). Por serem procedimentos 

invasivos, demorados e caros, eles são impraticáveis na rotina (SAMUEL, et al., 2001). 
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Os ensaios imunoenzimáticos como, imunofluorescência, enzyme-linked 

immunosorbent assay (ELISA) e imunocromatografia, também são utilizados para o 

diagnóstico da giardíase, e visam mensurar no plasma sanguíneo a presença de 

imunoglobulinas específicas e reativas anti-Giardia, e também a detecção de antígenos 

do parasito em suspensões fecais. Essas técnicas possuem a facilidade de estarem 

disponíveis em kits comerciais e não necessitar de microscopista experiente 

(HELLER, 2004 & SINGHAL, et al. 2015). Esses métodos apresentam bons 

resultados em sensibilidade e especificidade, contudo apresentam como maior 

desvantagem o fato de os kits comerciais serem caros, podendo apresentar falhas na 

detecção (falsos-negativos) e apenas a imunofluorescência permite a quantificação do 

número de cistos por grama de fezes (GEURDEN, et al., 2010). Os exames baseados 

em sorodiagnóstico não permitem diferenciar uma infecção recente de uma crônica, 

sendo mais usados em estudos epidemiológicos e imunológicos (ORTEGA & ADAM, 

1997; SAMUEL, et al., 2001; BURNET, 2018). 

Resultados apresentados na literatura mostram que a técnica molecular 

Polymerase Chain Reaction (PCR) apresenta maior sensibilidade e especificidade no 

diagnóstico da giardíase, do que a microscopia convencional e as técnicas 

imunológicas. PCR é uma técnica rápida, de fácil execução e permite a análise de 

inúmeras amostras ao mesmo tempo (IVANOV, 2010). Em vários dos estudos, a PCR 

em tempo real (qPCR) mostrou uma sensibilidade de 98% e especificidade de 100%. 

Na teoria o limite para detecção é de apenas um cisto, associado a marcadores 

genéticos específicos (primers e sondas), que permite amplificar e quantificar DNA 

dos organismos de diferentes matrizes. A sensibilidade da técnica do qPCR pode ser 

até 106 mais sensível que a PCR convencional (GEURDEN, et al., 2010; ARAUJO, 

2015; MERO, et al., 2017). O cisto, estágio do parasito comumente encontrado nas 

fezes apresenta uma estrutura firme, resistentes a detergentes, portanto, um desafio na 

extração de DNA para a realização da qPCR. Assim, diferentes estratégias de pré-

tratamento das amostras devem ser aplicadas para romper a parede do cisto e liberar o 

DNA para a extração (ADAMSKA, et al., 2011; NURMINEN, et al., 2015). Existem 

várias versões de protocolos para melhorar a extração de DNA em amostras de fezes 
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e as alguns mixes das reações e tampões já veem prontos para o uso, já se encontram 

disponíveis no mercado (VERWIJ, et al, 2003.; NURMINEN, et al, 2015). 

No entanto, deve-se considerar que  testes diagnósticos podem falhar ao 

detectar uma infecção porque (1) a eliminação de Giardia nas fezes é irregular 

(GARDNER & HILL 2001) e (2) nenhum método de detecção é perfeito (ABAD-

FRANCH 2020), por exemplo, a detecção do parasito pelo método de sedimentação 

espontânea está relacionada a coleta/processamento correto da amostra, experiência 

do observador e as condições do equipamento usado na análise da amostra (SOARES 

& TASCA 2016, GARCIA, et al. 2017, ADEYEMO, et al. 2018). Incertezas 

relacionadas a esses processos existem e, por isso, três níveis hierárquicos devem ser 

considerados no diagnóstico: o sujeito, a amostra e o teste (ABAD-FRANCH, 2020). 

 

1.2 Detecção de patógenos e modelagem 

 

A detecção de um patógeno em um corpo infectado não é fácil, pois podem 

ocorrer ‘falsos-negativos’, isso ocorre quando o patógeno está presente no organismo 

do indivíduo, mas não foi detectado pelo teste.  Também é possível ocorrer o falso-

positivo em uma pesquisa de presença-ausência, no entanto, esse tipo de erro é 

considerado menos prevalente por dois motivos: (i) os falsos positivos mostram um 

erro na identificação de um organismo depois que ele foi visualizado, esse tipo de erro 

diminui drasticamente mesmo com pouca experiência do observador; (ii) é comum não 

registrar uma espécie quando se há dúvida sobre sua identidade. Esses falsos-positivos 

acabam por se converter em falsos negativos e tendem a inflar a taxa de falsos-

negativos (MILLER, et al, 2011; GUILLERA-ARROITA, et al, 2017; ABAD-

FRANCH, 2020). 

 Uma recomendação comum (CDC 2022, MAYO CLINIC 2022) e clássica 

(DANCIGER & LOPEZ 1975, WHO, 1987, GARCIA, 1992) para aumentar a 

efetividade dos exames parasitológicos de fezes baseados na microscopia óptica (EPF-
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MO) na detecção de Giardia e outros parasitos intestinais é examinar mais de uma 

amostra por indivíduo (NAZER, et al. 1993; HIATT, et al. 1995; CARTWRIGHT 

1999; HANSON & CARTWRIGHT, 2001; SOARES & TASCA, 2016; GARCIA, et 

al. 2018; ADAM, 2021). A base desta recomendação é o reconhecimento de que 

qualquer EPF-MO pode “falhar” no diagnóstico da infecção por Giardia (ou outros 

parasitos) (Figura 7).  

Figura 7. O processo hierárquico de detectar um parasito em seus hospedeiros. O esquema mostra 

que detectar um parasito em seus hospedeiros envolve uma hierarquia de pelo menos três níveis: sujeitos 

(que estão infectados com probabilidade Ψ); amostras derivadas de cada sujeito (e que contém parasitos 

com probabilidade θ quando o sujeito está infectado); e procedimentos ou testes diagnósticos aplicados 

a cada amostra (e que detectam os parasitos, quando estes estão presentes na amostra, com probabilidade 

p). Para entender como essa hierarquia funciona, é preciso estimar três probabilidades: i) a de detecção 

do parasito pelo teste (nas lâminas com gotas pretas o parasito foi detectado, nas lâminas com gotas 

brancas o parasito não foi detectado pelo teste); ii) a de disponibilidade do parasito na amostra (pote 

com amostra preta e um desenho tem o parasito, pote com amostra branca não tem o parasito); e iii) a 

de infecção do indivíduo (que pode estar infectado ou não). (Adaptado de ABAD-FRANCH, 2020). 
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A eliminação de Giardia (e outros parasitos) nas fezes é tipicamente irregular, 

de forma que nem todas as amostras de fezes procedentes de um hospedeiro infectado 

contêm parasitos; em outras palavras, a disponibilidade de parasitos em amostras 

procedentes de hospedeiros infectados é < 100%. Por outro lado, nenhum teste 

diagnóstico (incluindo as diversas técnicas de EPF-MO) detecta sempre os parasitos 

presentes em amostras que, de fato, contêm parasitos; em outras palavras, a 

sensibilidade (sensu stricto) de qualquer teste é < 100%. 

Nos últimos anos, tornou possível lidar com a possibilidade desses erros de 

diagnóstico, como já tem sido feito por muitos ecologistas, que realizam pesquisas 

repetidas de cada local para resolverem esses erros. Com os dados obtidos nessas 

pesquisas repetidas, é possível criar modelos para estimar a probabilidade de presença 

de espécies na amostra (MACKENZIE, et al., 2002), e a probabilidade de detecção em 

um local onde a espécie está presente. Esses modelos e suas extensões são referidos 

como modelos de detecção de ocupação do local, permitindo que a ocorrência de uma 

espécie seja estimada com mais precisão, ao mesmo tempo em que leva em conta 

falsos negativos na detecção (GUILLERA-ARROITA, et al., 2017 DORAZIO; 

ERICKISON, 2017). 

O processo de detecção de um patógeno em uma amostra de um hospedeiro 

foi analisado por Abad-Franch (2020), sugerindo um modelo hierárquico onde, no topo 

da hierarquia, os indivíduos são infectados com uma certa probabilidade (indicada por 

Ѱ). No segundo nível, as amostras coletadas dos indivíduos contêm um patógeno com 

uma certa probabilidade (indicada por θ) que depende do sujeito ser infectado e, no 

terceiro nível está um teste que detecta o patógeno em uma amostra com uma certa 

probabilidade (indicada por 𝑝) que está condicionado ao alvo estar disponível na 

amostra (que deve vir de um indivíduo infectado). 

Desta forma, Ѱ mede a probabilidade (Pr) de um indivíduo estar infectado; θ 

mede a disponibilidade do patógeno numa amostra, dada a infecção; e 𝑝 mede a 

sensibilidade ao nível do teste, dada a infecção e disponibilidade do patógeno na 

amostra. Se um resultado de um teste feito em uma amostra de um indivíduo aleatório 

der como “negativo”, deve-se considerar uma das três possibilidades: (i) o sujeito não 
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estava infectado (probabilidade 1 −  Ѱ); (ii) o sujeito foi infectado (probabilidade Ѱ), 

mas o patógeno não estava disponível na amostra (probabilidade 1 − θ); ou (iii) o 

sujeito foi infectado (probabilidade Ѱ) e o patógeno estava disponível para detecção 

na amostra (com probabilidade θ), mas não foi detectada pelo teste (probabilidade 1 −

𝑝). Logo a probabilidade de observar um teste de resultado negativo ("0") é: 

Pr(0) = (1 − Ѱ) + Ѱ × (1 − θ) + Ѱ × θ × (1 − 𝑝)  

Logo se o resultado do teste for positivo (assumindo 100% de especificidade) 

sabe-se que o indivíduo foi infectado e o patógeno estava disponível para a detecção e 

o teste detectou o patógeno. A probabilidade de observar um resultado positivo ("1") 

é: 

Pr(1) =  Ѱ × 𝜃 × 𝑝 

Aqui também se aplica a amostragem repetida que resultará em um histórico 

de detecção do patógeno em testes replicados executados em amostras replicadas de 

cada indivíduo. Por exemplo a probabilidade de observar o histórico de detecção (“1 

0”) de uma amostra (A1) analisada por dois testes diferentes (T1 e T2) é: 

Pr(1 0) =  Ѱ × [θA1 × 𝑝T1−A1 × (1 − 𝑝𝑇2−𝐴1)] 

Já para o histórico de detecção (“0 0”) da amostra A2 é: 

Pr(0 0) =  Ѱ ×  θA2 + (1 − θA2) × (1 − 𝑝T1−A2)  × (1 − 𝑝𝑇2−𝐴2) 

Por fim, os modelos de ocupação precisam de algum tipo repetições seriadas 

para obter as informações necessárias para estimar a probabilidade de detecção e, desta 

forma, separar probabilisticamente a ausência verdadeira da presença e não detecção 

(MACKENZIE, et al. 2006). 
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2. JUSTIFICATIVA  

As parasitoses intestinais ainda são frequentes na população humana, 

podendo acarretar casos clínicos graves e causadores de mortalidade, principalmente, 

em crianças. Na infância, a susceptibilidade às infecções parasitárias é mais elevada 

em razão da imaturidade do sistema imune, exposição frequente ao ambiente 

contaminado, e hábitos de higiene pouco consolidados. Além disso, a fase escolar 

favorece a disseminação de agentes infecciosos, principalmente quando em áreas 

desassistidas de estruturas de saneamento básico.  

O diagnóstico geralmente depende da detecção desses parasitos nas fezes, por 

meio de microscopia óptica. Contudo, um problema que afeta esses procedimentos é 

que nem toda amostra de uma pessoa infectada contém parasitos, e nem todo exame 

microscópico detecta os parasitos em amostras positivas. Isto dificulta tanto a 

compreensão das dinâmicas de transmissão quanto a avaliação dos testes diagnósticos.  

O protozoário intestinal Giardia duodenalis é uma das principais causas 

globais de diarreia e infecta ~280 milhões de pessoas anualmente, sendo um ótimo 

exemplo para ilustrar o problema geral que é intrínseco dos procedimentos com 

microscopia no diagnósticos de parasitoses intestinais. Os testes diagnósticos podem 

falhar ao detectar uma infecção porque (i) a eliminação de Giardia nas fezes é irregular 

e (ii) nenhum método de detecção é perfeito, por exemplo, a detecção do parasito pelo 

método de sedimentação espontânea está relacionada a coleta/processamento correto 

da amostra, experiência do observador e as condições do equipamento usado na análise 

da amostra. 

Para a obtenção de diagnósticos parasitológicos mais precisos são necessários 

métodos de alta sensibilidade e especificidade, uma vez que o tratamento específico 

do paciente fica dependente dessas condições. Dessa forma, estudos que avaliem os 

EPFs para detecção de parasitos intestinais e levem em consideração a intermitência 

na eliminação desses parasitos na amostra e a sensibilidade imperfeita dos testes são 

fundamentais para aplicação de intervenções em saúde que possam combater e/ou 

controlar os possíveis danos causados por essas doenças.  
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3. OBJETIVOS  

 

3.1 Objetivo Geral 

Separar os efeitos da eliminação irregular de parasitos nas fezes e da 

sensibilidade imperfeita do teste baseado em microscopia para detecção de Giardia 

duodenalis e, dessa forma, obter estimativas corrigidas da frequência de infecção em 

crianças.  

 

3.2 Objetivos Específicos 

- Estimar a probabilidade de G. duodenalis ser eliminado em uma amostra de fezes de 

uma criança infectada.  

- Estimar a probabilidade de o teste de sedimentação espontânea detectar G. 

duodenalis quando esse parasito está presente na amostra, considerando a experiência 

do observador. 

- Estimar a probabilidade de uma criança usuária de creches do Distrito Federal estar 

infectada por G. duodenalis. 

- Analisar como os fatores relacionados ao hospedeiro e a amostra (gênero, idade e dia 

da coleta) e ao ambiente (local das creches) influenciam as probabilidades de 

eliminação, detecção e infecção. 

- Obter estimativas corrigidas da frequência de infecção de G. duodenalis em crianças 

usuárias de creches do Distrito Federal considerando que a eliminação de parasitos é 

irregular e que a sensibilidade dos testes é imperfeita. 
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4. MÉTODOS 

 

4.1 População e área de estudo  

 

Oito creches públicas do Distrito Federal, Brasil, participaram da pesquisa; 

as creches estão localizadas em quatro setores urbanos – Nordeste, Centro-Oeste, 

Oeste e Sul (Tabela 1, Figura 8). O estudo, realizado entre março e setembro de 2019, 

incluiu um total de 276 crianças de 4 a 76 meses de idade (Tabela 1). 

Tabela 1. Crianças incluídas no estudo de acordo com gênero, idade e setores das 

oito creches amostradas no Distrito Federal, Brasil, 2019. 

Setores/creches 
Gênero Idade (meses) 

Total 
Masculino Feminino 4 a 47 48 a 76 

Setor Nordeste      

Creche 2  21 19 19 21 40 

Subtotal Setor Nordeste 21 19 19 21 40 

Setor Centro-Oeste      

Creche 3  10 14 0 24 24 

Creche 8  13 16 8 21 29 

Subtotal Setor Centro-Oeste 23 30 8 45 53 

Setor Oeste      

Creche 1  17 20 17 20 37 

Creche 5  21 9 36 6 30 

Creche 6  19 23 14 16 42 

Subtotal Setor Oeste 57 52 67 42 109 

Setor Sul      

Creche 4  31 29 23 37 60 

Creche 7  8 6 4 10 14 

Subtotal Setor Sul 39 35 27 47 74 

Total 140 136 121 155 276 
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Figura 8. Área de estudo: Localização dos setores e respectivas creches participantes do estudo, Distrito 

Federal, Brasil, 2019.  

 

4.2 Obtenção das amostras 

 

A pesquisa foi aprovada pelo Comitê de Ética em Pesquisa com Seres 

Humanos da Faculdade de Medicina da Universidade de Brasília (UnB), conforme 

documento: número de protocolo 17596919.3.0000.5558 (Apêndice 1). 

O estudo foi aprovado pela Secretária de Estado de Educação, no Centro de 

aperfeiçoamento dos Profissionais de Educação (EAPE) para a realização da pesquisa 

nas creches Coordenadas pelo CRE-Guará e pelo CRE-Ceilândia (Apêndice 2). A 

autorização das coletas das amostras de fezes, foi avaliada e aceita pelo gestor (a) das 

unidades de ensinos, onde assinaram o Termo de Concordância.  
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Também, os pais ou responsáveis legais pelas crianças, autorizaram a coleta 

das amostras de fezes, assinando o Termo Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE), 

conforme Apêndice 3.  

 

4.3 Processamento das amostras de fezes 

 

O projeto tinha como meta coletar, de cada criança, uma amostra de fezes por 

semana durante três semanas consecutivas; contudo, nem todas as crianças entregaram 

as três amostras, e as nossas análises levaram em conta este fato (ver seção Análises 

estatísticas abaixo). Foram coletadas três amostras de fezes de cada criança, em dias 

alternados e não consecutivos, usando frascos de coleta (coletor universal) com tampa 

e sem conservante, identificados com nome, data de nascimento e número da amostra 

(amostra 1, 2 ou 3) para cada indivíduo. No momento da entrega dos coletores, os pais 

eram instruídos como fazer as coletas e recebiam estas instruções por escrito. 

Os frascos de coleta eram entregues nas sextas-feiras e recolhidos nas 

segundas-feiras entre as 8-9 horas da manhã, acondicionados em caixa isopor com 

tampa, resfriada com quatro placas de 200ml (2x7x2,9cm) de gelo gel artificial rígido 

reutilizável (GELOTECH) e transportadas de carro para o Laboratório de Parasitologia 

Médica e Biologia de Vetores da Universidade de Brasília. As amostras chegavam ao 

laboratório por volta das 10 horas da manhã, onde foram processadas usando o método 

de Sedimentação Espontânea (HOFFMANN, PONS, JANER 1934). 

 

4.3.1 Sedimentação Espontânea (HOFFMANN, PONS, JANER 1934) 

 

Com 50 mL de água destilada, a amostra foi triturada com bastão de vidro 

(palito de madeira descartável), a suspensão obtida foi filtrada usando gaze, em cálice 
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cônico de 250 mL. Os detritos contidos na gaze foram lavados com mais água destilada 

até completar o volume do cálice de sedimentação o qual foi vedado com vidro de 

relógio. Os cálices de sedimentação com as amostras foram mantidos em repouso por 

24 horas em uma sala em temperatura ambiente, separada das outras dependências do 

laboratório. Posteriormente, nós descartamos o sobrenadante cuidadosamente, 

homogeneizamos o sedimento em 150 mL de água destilada e deixamos as amostras 

em repouso por mais 24 horas, essa segunda lavagem foi realizada para diminuir a 

quantidade de detritos na amostra, findo esse tempo, o sobrenadante foi descartado e 

10 mL do sedimento foi homogeneizado e transferido para tubos falcon de 15 mL. As 

amostras foram mantidas em geladeira (4ºC) até o momento das análises. Para evitar 

contaminações todos os processos foram feitos com materiais de uso único e 

descartáveis (palitos de madeira e pipetas de Pasteur) e equipamento de proteção 

individual (máscara cirúrgica, óculos de proteção e luva de procedimento).  

A leitura das lâminas foi realizada por dois pesquisadores (um experiente e 

outro inexperiente), sendo que cada um, separadamente e em dias diferentes, colocou 

uma gota da amostra processada sobre uma lâmina de microscopia, mais uma gota do 

corante lugol (solução de iodo e iodeto de potássio 5%) e cobriu a lâmina com uma 

lamínula de microscopia para em seguida observar no microscópio. Cada pesquisador 

observou 3 lâminas para cada amostra e a presença/ausência de G. duodenalis nas 

amostras foi baseada na observação das três lâminas. Os pesquisadores realizaram a 

pesquisa de parasitos nas lâminas por todo o campo delimitado pela lamínula 

(24x40mm), sem limite de tempo, usando microscópio óptico (Olympus BX41), com 

o aumento de 100x e 400x da imagem (objetivas de 10x e 40x). Para preservar a 

independência dos dados de detecção do parasito nas crianças, as análises foram 

realizadas pelos observadores sem que eles soubessem os resultados dos diagnósticos 

um do outro nem se a amostra era de uma criança que tinha sido positiva em alguma 

amostra anterior. A planilha de análise incluiu o histórico de detecção de G. duodenalis 

nas amostras obtidas das crianças, sendo que a detecção do parasito em pelo menos 

uma das três lâminas era codificado como “1” e a não detecção como “0”. Nós 

consideramos “positivo” todo “teste” (definido como a leitura de 3 lâminas preparadas 

com a mesma amostra) no qual pelo menos uma lâmina foi positiva – com 
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“positividade” definida como a identificação sem ambiguidade de pelo menos um cisto 

de Giardia. 

 

4.4 Entrega dos Resultados  

 

Ao final da leitura das amostras, os resultados dos exames foram entregues 

em forma impressa e digital, para os coordenadores das creches para serem entregues 

aos pais das crianças. As crianças que estavam infectadas com G. duodenalis, ou outro 

parasito intestinal, os responsáveis por elas foram orientados a procurarem as unidades 

de saúde, mais próximas ás suas residências ou dàs creches para serem tratadas.  

As crianças que foram diagnosticadas com protozoários comensais, tanto os 

pais como os responsáveis pelas creches foram orientados sobre as formas de aquisição 

dos comensais, com o intuito de gerar mudanças de higienização individual e coletivas 

tanto nas residências como nas creches. 
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RESUMO 

Giardia duodenalis é uma das principais causas globais de diarreia. O diagnóstico 

geralmente envolve a detecção, usando microscopia óptica, de parasitos nas fezes. 

Contudo, nem todas as amostras de fezes de pessoas infectadas contêm parasitos 

(porque a eliminação de parasitos é irregular), e nem todos os testes detectam os 

parasitos presentes em amostras positivas (porque a sensibilidade dos testes é 

imperfeita). Isto dificulta a compreensão das dinâmicas de transmissão e a avaliação 

do desempenho dos testes diagnósticos. Neste trabalho, ilustramos uma abordagem 

desenhada para estimar separadamente as probabilidades de eliminação de parasitos 

nas fezes (θ) e de detecção de parasitos em amostras positivas (𝑝), esta informação 

permite derivar estimativas corrigidas da frequência de infecção (Ψ). Coletamos 1−3 

amostras de fezes, em semanas consecutivas, de 276 crianças (4−76 meses) de oito 

creches em quatro setores do Distrito Federal, Brasil. As amostras foram processadas 

por sedimentação espontânea e analisadas por dois observadores independentes (um 

experiente, um inexperiente). Usando estes resultados replicados e modelos 

hierárquicos multi-nível, estimamos θ (θ̂ = 0.44 [IC95%0.24 − 0.66]), 𝑝 

(�̂�Experiente = 0.64 [0.47 − 0.78], �̂�Inexperiente = 0.46 [0.33 − 0.66]), e Ψ 

(Ψ̂Meninas = 0.54 [0.28 − 0.77], Ψ̂Μeninos = 0.34 [0.17 − 0.54]). Não encontramos 

evidência de que θ mudasse com o gênero ou a idade das crianças, ou entre dias de 

coleta, 𝑝 mudasse com a idade, ou Ψ mudasse com a idade ou entre setores urbanos. 

A probabilidade média de um observador experiente, usando um teste, detectar 

Giardia em uma amostra procedente de uma criança infectada foi 

Pr(𝑑|+, Experiente)̅̅ ̅̅ ̅̅ ̅̅ ̅̅ ̅̅ ̅̅ ̅̅ ̅̅ ̅̅ ̅̅ ̅̅ ̅̅ = Ψ × θ̂ × �̂�Experiente = 1.0 × 0.44 × 0.64 ≈ 0.28. O valor 
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máximo de Pr(𝑑|+), caso existisse um Teste Perfeito, seria Pr(𝑑|+, TP) =

Ψ × θ̂ × 𝑝TP = 1.0 × θ̂ × 1.0 ≈ 0.44, portanto, para alcançar Pr(𝑑|+)̅̅ ̅̅ ̅̅ ̅̅ ̅̅ ̅ > 0.44 é 

necessário aumentar θ usando amostras replicadas. Nossas análises sugerem que 

~56% das amostras de fezes de crianças infectadas não continha Giardia. Como 

nenhum teste pode (ou deveria) detectar parasitos em amostras sem parasitos, θ̂ ≈

0.44 sinaliza o limite máximo da probabilidade de detectar Giardia em uma amostra 

procedente de um indivíduo infectado. A única estratégia capaz de levar Pr(𝑑|+) para 

além desse limite é usar amostras replicadas, com quatro amostras, θ̂4a ≈ 1 −

(1 − 0.44)4 ≈ 0.90, e Pr(𝑑| + ,4a, Experiente)̅̅ ̅̅ ̅̅ ̅̅ ̅̅ ̅̅ ̅̅ ̅̅ ̅̅ ̅̅ ̅̅ ̅̅ ̅̅ ̅̅ ̅̅ ̅ = Ψ × θ̂4a × �̂�Experiente = 1.0 ×

0.90 × 0.64 ≈ 0.58. A abordagem que descrevemos abre novas perspectivas para o 

estudo tanto dos ciclos de transmissão quanto dos procedimentos diagnósticos das 

parasitoses intestinais. 

Palavras-Chave: Parasitoses intestinais, exame parasitológico de fezes, diagnóstico, 

transmissão, modelagem hierárquica. 

 

1. Introdução 

As infecções por parasitos intestinais (protozoários ou helmintos) afetam a 

mais de 1 bilhão de pessoas no mundo, com maior prevalência nos países em 

desenvolvimento e em populações com poucos recursos. As parasitoses intestinais 

interferem diretamente na absorção de nutrientes e, quando são intensas, podem 

ocasionar a morte dos pacientes, principalmente no caso de crianças ou indivíduos 

imunocomprometidos (Dawson, 2005; Fletcher et al., 2012; Havelaar et al., 2015; Kirk 

et al., 2015; Pires et al., 2015; Torgerson et al., 2015; Speich et al., 2016; Efstratiou et 
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al., 2017; Jourdan et al., 2018; Omarova et al., 2018; Pabalan et al., 2018; Siwila et al., 

2020; Loukas et al., 2021). Os procedimentos diagnósticos mais comuns dependem da 

detecção dos parasitos (em qualquer fase do seu ciclo de vida) em amostras de fezes, 

geralmente por meio de microscopia óptica (McHardy et al., 2014, Garcia et al., 2017). 

Contudo, um problema intrínseco de todos os procedimentos disponíveis é que, por 

um lado, (i) nem todas as amostras de fezes de uma pessoa infectada contêm parasitos, 

porque a eliminação de parasitos (ou seus ovos ou cistos) nas fezes é tipicamente 

irregular, e, por outro, (ii) nem todo exame microscópico detecta os parasitos presentes 

nas amostras que, de fato, são positivas, porque a sensibilidade dos testes é imperfeita 

(< 100%) (Garcia et al., 2017). Este ‘duplo problema’ dificulta tanto a compreensão 

das dinâmicas de transmissão quanto a avaliação do desempenho dos testes 

diagnósticos (McClintock et al., 2010; Lachish et al., 2012; Miller et al., 2012; Brost 

et al., 2018; Abad-Franch, 2020, 2022). 

O protozoário Giardia duodenalis ilustra bem o problema geral que acabamos 

de delinear, e neste trabalho investigamos o processo de detecção desse parasito por 

meio de exames parasitológicos de fezes baseados na microscopia óptica (EPF-MO). 

Giardia duodenalis (sinônimos, G. lamblia e G. intestinalis, ‘Giardia’ daqui em 

diante) é um parasito cosmopolita e uma das principais causas globais de diarreia. 

Estima-se que Giardia infecte ~280 milhões de pessoas anualmente (Einarsson et al., 

2016), a prevalência da infecção na população infantil é muito maior nos países em 

desenvolvimento (até 30%) do que nos países mais desenvolvidos (~1-3%) (Savioli et 

al., 2006; Feng e Xiao, 2011; Fletcher et al., 2012; Certad et al., 2017; Adam, 2021). 

O risco de infecção por Giardia é geralmente maior nas crianças mais novas e nas que 

frequentam creches (Berkman et al., 2002; Sumsek et al., 2004; Julio et al., 2012; 
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Adam 2021). A giardíase é assintomática na maioria dos casos (~50-70%), as 

manifestações clínicas, quando presentes, incluem diarreia, fraqueza, fezes com mal 

cheiro e gordurosas, cólicas abdominais, náusea, perda de apetite, inchaço abdominal, 

perda de peso, alergias, retardo do crescimento e desenvolvimento, e déficit cognitivo 

(Halliez e Buret, 2013, Bartelt e Sartot, 2015, Bartelt e Patts-Mills, 2016; Adam, 2021). 

A infecção se inicia com a ingestão de cistos de Giardia, seja junto com água 

ou alimentos contaminados ou por contato fecal-oral direto. Após a ingestão, os cistos 

passam pelo estômago e seguem para o duodeno, onde ficam expostos à bile e a um 

meio alcalino que desencadeia o processo de desencistamento. A célula recém 

desencistada se divide duas vezes, dando origem a quatro trofozoítos (Bernander et al., 

2001; Adam 2021). Os trofozoítos se replicam por fissão binária no intestino delgado, 

onde se diferenciam em cistos infecciosos que são eliminados nas fezes (Barash et al., 

2017). A formação de cistos depende de diversos fatores, como a disponibilidade de 

colesterol e outros lipídeos (Lujan et al., 1997), a exposição a sais biliares primários 

(Gillin et al., 1987, Boucher e Gillin, 1989) ou a densidade local de trofozoítos (Barash 

et al., 2017). Ao modular a produção de cistos, estes e outros fatores contribuem para 

que a eliminação de Giardia nas fezes seja tipicamente irregular (Danciger e Lopez, 

1975; Hanson e Cartwright 2001; Adam, 2021). 

O diagnóstico da infecção por Giardia geralmente depende da detecção e 

identificação do parasito em amostras de fezes (Adam, 2021). Embora existam testes 

imunológicos e moleculares, os EPF-MO continuam sendo a principal ferramenta 

diagnóstica, especialmente em contextos de escassez de recursos (Hanson e Cartwright 

2001; Mchardy et al., 2014, Cama e Mathison, 2015; Garcia et al., 2017; Adam, 2021). 

Os procedimentos mais usados nos EPF-MO são a centrifugo-flutuação (Faust et 
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al.,1939), a centrifugo-sedimentação (Ritchie, 1948) e a sedimentação espontânea 

(Hoffmann et al., 1934). O método de sedimentação espontânea é amplamente 

utilizado porque, sendo de execução simples e baixo custo, permite identificar tanto 

cistos e trofozoítos de protozoários (como Giardia) quanto ovos de helmintos (De 

Carli, 2007; Ribeiro e Furst, 2012; Garcia et al. 2017). 

Uma recomendação comum (CDC, 2022) e clássica (Danciger e Lopez, 1975; 

WHO, 1987; Garcia, 1992) para aumentar a efetividade dos EPF-MO na detecção de 

Giardia e outros parasitos intestinais é examinar mais de uma amostra por indivíduo 

(Nazer et al., 1993; Hiatt et al., 1995; Cartwright, 1999; Hanson e Cartwright, 2001; 

Soares e Tasca, 2016; Garcia et al., 2017; Adam, 2021). A base desta recomendação é 

o reconhecimento de que qualquer EPF-MO pode “falhar” no diagnóstico da infecção 

por Giardia (ou outros parasitos) por dois motivos principais (ver Figura 1). Por um 

lado, como vimos acima, a eliminação de Giardia (e outros parasitos) nas fezes é 

tipicamente irregular, de forma que nem todas as amostras de fezes procedentes de um 

hospedeiro infectado contêm parasitos, em outras palavras, a disponibilidade de 

parasitos em amostras procedentes de hospedeiros infectados (que chamaremos ‘θ’) é 

< 100% (Figura 1). Por outro lado, nenhum teste diagnóstico (incluindo as diversas 

técnicas de EFP-MO) detecta sempre os parasitos presentes em amostras que, de fato, 

contêm parasitos, em outras palavras, a sensibilidade (sensu stricto) de qualquer teste 

(que chamaremos ‘p’) é < 100% (Figura 1). 
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Fig 1. O processo hierárquico de detecção um parasito em seus hospedeiros. O esquema mostra que o 

problema biológico de detectar um parasito em seus hospedeiros envolve uma hierarquia de pelo menos 

três níveis: sujeitos (que estão infectados com probabilidade Ψ), amostras derivadas de cada sujeito (e 

que contém parasitos com probabilidade θ quando o sujeito está infectado), e procedimentos ou testes 

diagnósticos aplicados a cada amostra (e que detectam os parasitos, quando estes estão presentes na 

amostra, com probabilidade p). Para entender como essa hierarquia funciona, é preciso estimar três 

probabilidades: i) a de detecção do parasito pelo teste (nas lâminas com gotas pretas o parasito foi 

detectado, nas lâminas com gotas brancas o parasito não foi detectado pelo teste), ii) a de disponibilidade 

do parasito na amostra (pote com amostra preta e um desenho tem o parasito, pote com amostra branca 

não tem o parasito), e iii) a de infecção do indivíduo (que pode estar infectado ou não). (Adaptado de 

Abad-Franch, 2020). 

Até o momento, nenhum estudo estimou separada e formalmente a 

probabilidade de eliminação de Giardia nas fezes de pessoas infectadas e a 

probabilidade de detectar Giardia em amostras que são de fato positivas. Essas 

estimativas são fundamentais para compreender tanto as dinâmicas de transmissão do 

parasito, que depende da eliminação de cistos nas fezes (governada por θ), quanto o 

desempenho dos procedimentos diagnósticos, que envolvem a eliminação de parasitos 

nas fezes (de novo, governada por θ) e a detecção dos mesmos em amostras positivas 

(governada por p). Finalmente, as estimativas de p e θ permitem, por sua vez, derivar 

estimativas corrigidas da frequência de infecção por Giardia (que chamaremos ‘Ψ’), 
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o que é indispensável para entender a epidemiologia da infecção. Neste trabalho, 

ilustramos uma abordagem desenhada para estimar separadamente as três 

probabilidades de interesse (Ψ, θ e p) usando modelos hierárquicos de três níveis 

(Nichols et al., 2008). Estes modelos, desenvolvidos no contexto da pesquisa sobre uso 

de manchas de hábitat por animais silvestres (Nichols et al., 2008), são amplamente 

utilizados em estudos de ADN ambiental (por exemplo, Dorazio e Erikson 2018; 

Sengupta et al., 2019) e têm sido recentemente aplicados a problemas relacionados 

com patógenos humanos (Abad-Franch, 2020, 2022). Além de apresentar estimativas 

estatísticas formais da probabilidade de eliminação de Giardia nas fezes (θ), da 

probabilidade de detecção dos parasitos (usando EPF-MO) em amostras positivas (𝑝) 

e da frequência de infecção pelo parasito (Ψ), neste trabalho mostramos como a 

abordagem pode ser usada, também, para avaliar os efeitos de covariáveis selecionadas 

sobre cada uma dessas três probabilidades. 

2. Material e Métodos  

2.1 Comitê de Ética 

O projeto foi aprovado pelo Comitê de Ética em Pesquisa com Seres 

Humanos da Faculdade de Medicina da Universidade de Brasília (protocolo 

17596919.3.0000.5558). Os pais ou responsáveis legais das crianças autorizaram a 

coleta das amostras de fezes e assinaram um Termo de Consentimento Livre e 

Esclarecido. 

2.2 Área de Estudo  

Oito creches públicas do Distrito Federal, Brasil, participaram da pesquisa, as 

creches estão localizadas em quatro setores urbanos – Nordeste, Centro-Oeste, Oeste 
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e Sul (Tabela 1, Figura 2). O estudo, realizado entre março e setembro de 2019, incluiu 

um total de 276 crianças de 4 a 76 meses de idade (Tabela 1). 

Tabela 1. Crianças incluídas no estudo de acordo com gênero, idade e setores/creches 

amostrados no Distrito Federal, Brasil, 2019. 

Setores/creches 
Gênero Idade (meses) 

Total 
Masculino Feminino 4 a 47 48 a 76 

Setor Nordeste      

Creche 2  21 19 19 21 40 

Subtotal Setor Nordeste 21 19 19 21 40 

Setor Centro-Oeste      

Creche 3  10 14 0 24 24 

Creche 8  13 16 8 21 29 

Subtotal Setor Centro-Oeste 23 30 8 45 53 

Setor Oeste      

Creche 1  17 20 17 20 37 

Creche 5  21 9 36 6 30 

Creche 6  19 23 14 16 42 

Subtotal Setor Oeste 57 52 67 42 109 

Setor Sul      

Creche 4  31 29 23 37 60 

Creche 7  8 6 4 10 14 

Subtotal Setor Sul 39 35 27 47 74 

Total 140 136 121 155 276 

Fig 2. Área de estudo: Localização das oito creches participantes do estudo em quatro setores urbanos 

do Distrito Federal, Brasil, 2019.  
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2.3 Coleta, processamento e exame das amostras de fezes 

O projeto tinha como meta coletar, de cada criança, uma amostra de fezes por 

semana durante três semanas consecutivas, contudo, nem todas as crianças entregaram 

as três amostras, e as nossas análises levaram em conta este fato (ver seção Análises 

estatísticas abaixo). As amostras foram coletadas usando pá plástica, em frascos de 

coleta universal de 80ml (JPROLAB), esterilizados por radiação ionizante e sem 

conservante. As amostras foram identificadas com etiquetas contendo a localização da 

creche, o número da amostra (amostra 1, 2 ou 3) e o nome e data de nascimento da 

criança. No momento da entrega dos frascos de coleta, os pais recebiam instruções por 

escrito de como fazer a coleta da amostra de fezes, incluindo a solicitação de manter 

as amostras refrigeradas até a entrega na escola. Os frascos eram entregues nas sextas-

feiras e recolhidos nas segundas-feiras entre as 8 e 9 horas da manhã, acondicionados 

em uma caixa de isopor com tampa e resfriada com quatro placas de 200ml 

(2x7x2,9cm) de gelo gel artificial rígido reutilizável (GELOTECH), e transportadas 

de carro para o Laboratório de Parasitologia Médica e Biologia de Vetores da 

Universidade de Brasília. As amostras chegavam ao laboratório por volta das 10 horas 

da manhã. 

As amostras foram processadas pelo método de sedimentação espontânea 

(Hoffmann et al., 1934). Nós organizamos os materiais (cálice cônico de sedimentação 

de 250 ml, gaze, palito de madeira descartável de e água destilada) e retiramos as 

amostras da caixa de isopor para o processamento. Adicionamos 50 ml de água 

destilada no frasco coletor de cada amostra e maceramos as fezes com o palito 

descartável de madeira. A suspensão obtida foi filtrada, usando a gaze, no cálice de 

sedimentação, e os detritos contidos na gaze foram lavados com 200 ml de água 
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destilada até completar o volume do cálice, o qual foi vedado com vidro de relógio. 

Os cálices de sedimentação foram mantidos em repouso por 24 horas em uma sala em 

temperatura ambiente, separada das outras dependências do laboratório. 

Posteriormente, descartamos o sobrenadante cuidadosamente, homogeneizamos o 

sedimento em 150 ml de água destilada e deixamos as amostras em repouso por mais 

24 horas, esta segunda lavagem foi realizada para diminuir a quantidade de detritos na 

amostra. O sobrenadante foi descartado e 10 ml do sedimento foram homogeneizados 

e transferidos para tubos Falcon de 15 ml. As amostras foram mantidas na geladeira 

(4ºC) até o momento dos exames. Para evitar contaminação, todos os procedimentos 

foram feitos com materiais de uso único e descartáveis (palitos de madeira e pipetas 

Pasteur) e equipamento de proteção individual (máscara cirúrgica, óculos de proteção 

e luvas de procedimento). 

Dois pesquisadores (um com ampla experiência no diagnóstico de parasitoses 

intestinais e outro com experiência limitada) prepararam e avaliaram, de forma 

separada e independente 3 lâminas de cada amostra (6 lâminas por amostra). Para a 

preparação das lâminas, colocamos uma gota da amostra processada sobre uma lâmina 

de microscopia, adicionamos uma gota de corante lugol (solução de iodo e iodeto de 

potássio 5%) e cobrimos a lâmina com uma lamínula de microscopia. A leitura das 

lâminas foi feita em microscópio óptico (Olympus BX41) com aumento de 100× e 

400× (objetivas de 10× e 40×), e incluiu todo o campo delimitado pela lamínula 

(24×40mm), sem limite de tempo. Para preservar a independência das observações, 

cada observador avaliou as lâminas sem saber os resultados dos exames realizados 

pelo outro observador nem se a amostra procedia de uma criança que tinha sido 

positiva em alguma amostra anterior. Contudo, os resultados da leitura de cada uma 
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das três lâminas de uma mesma amostra avaliadas por um mesmo observador não 

podem ser considerados independentes – o observador tinha conhecimento dos 

resultados das leituras das lâminas anteriores dessa amostra. Portanto, os resultados 

individuais da leitura de cada uma das três lâminas de cada amostra por um mesmo 

observador não foram analisados separadamente (Murtaugh, 2007). Assim, os dados 

descrevem, para cada amostra e observador, (a) a detecção, sem ambiguidade, de pelo 

menos um cisto ou trofozoíto de Giardia em pelo menos uma das três lâminas (código 

“1”) ou (b) a não detecção do parasito em nenhuma das três lâminas (código “0”). Em 

outras palavras, o “histórico de detecção” de Giardia em cada uma das amostras inclui 

duas observações independentes, uma para cada observador, ao final do estudo, as 

crianças que forneceram apenas uma mostra geraram duas observações independentes, 

as que forneceram duas amostras geraram quatro observações independentes e as que 

forneceram três amostras geraram seis observações independentes – três de cada um 

dos dois observadores. Em adiante, chamaremos “teste” à leitura, por um mesmo 

observador, das três lâminas preparadas com uma mesma amostra, cada teste assim 

definido gerou um resultado positivo (detecção, “1”) ou negativo (não detecção, “0”) 

como ilustra a Figura 3. 
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Fig 3. O processo de detecção de Giardia duodenalis em seus hospedeiros. A figura ilustra uma 

hierarquia de três  níveis: o primeiro mede a probabilidade de um indivíduo estar infectado, Ѱ; o 

segundo nível mede a disponibilidade do patógeno numa amostra, dada a infecção, θ; e o terceiro mede 

a sensibilidade ao nível do teste, dada a infecção e disponibilidade do patógeno na amostra, 𝑝. Se o 

resultado de um teste feito em uma amostra de um indivíduo aleatório der como “negativo”, deve-se 

considerar uma das três possibilidades: (i) o sujeito não estava infectado (probabilidade 1 −  Ѱ); (ii) o 

sujeito foi infectado (probabilidade Ѱ), mas o patógeno não estava disponível na amostra (probabilidade 

1 − θ); ou (iii) o sujeito foi infectado (probabilidade Ѱ) e o patógeno estava disponível para detecção 

na amostra (com probabilidade θ), mas não foi detectado pelo teste (probabilidade 1 − 𝑝). Dois 

indivíduos (Y e Z), cada um entregou duas amostras (A1 e A2) e, de cada uma das amostras seis lâminas 

foram produzidas, três delas foram examinadas por um observador experiente (teste EX) e as outras três 

por um observador iniciante (teste IN), os dados observados vêm na forma de histórico de detecção 

(codificado “1”) ou não detecção (“0”). Na amostra A1 do indivíduo Y, o teste EX detectou o parasito 

em pelo menos uma das três lâminas examinadas (produzindo “1”), já o teste IN não detectou em 

nenhuma das três lâminas (produzindo um “0). Isso significa (assumindo que não haja falsos positivos) 

que o parasito (representado por uma gota preta), (i) estava infectando o indivíduo Y (Ѱ), (ii) estava 

disponível para detecção em A1 (θA1) e, de fato, foi detectado por EX (pEX-A1) e que o teste IN não 

conseguiu detectá-lo (1 − 𝑝IN_A1), isto é, portanto, um verdadeiro falso negativo (“0” em vermelho), e 

(iii) não foi detectado por nenhum teste na A2, o que pode ser porque o parasito não estava disponível 

para detecção na A2 (1 − θA2) ou porque estava disponível(θS2), mas todos os testes falharam em 

detectá-lo (1 − 𝑝EX_A2) × (1 − 𝑝𝐼N_A2). A fonte cinza é usada para destacar ambiguidades. O parasito 

estava disponível em A2, mas não foi detectado? Ou estava indisponível, de modo que os testes deram 

a resposta correta (nível da amostra)? Os “0”s de A2 são verdadeiros negativos ou são falsos negativos? 

No indivíduo Z, nenhuma detecção é registrada no histórico e, portanto, todas as observações são 

ambíguas. O sujeito estava infectado? Se estava infectado, o parasito não estava disponível em nenhuma 

das amostras? Ou estava disponível, mas os testes não conseguiram detectá-lo? Os “0” são verdadeiros 

ou falsos negativos? Observe que as amostras replicadas são coletadas em mais de uma ocasião e, todos 

os parâmetros acima  (Ѱ, θ, 𝑝) são probabilidades podendo assumir qualquer valor entre 0 e 1.  
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2.4 Análises estatísticas 

2.4.1 Análises descritivas e exploratórias 

Em um primeiro momento, descrevemos nossos dados em tabelas e figuras e 

realizamos uma série de análises exploratórias para avaliar, de forma preliminar, as 

hipóteses focais deste trabalho. 

(i) A eliminação de Giardia nas fezes de crianças infectadas é irregular. Para avaliar 

esta possibilidade (de forma preliminar), calculamos a proporção de amostras 

positivas procedentes de crianças sabidamente infectadas (ou seja, crianças com 

pelo menos um teste positivo em pelo menos uma amostra). 

(ii) A detecção de Giardia em amostras que, de fato, contêm Giardia (e, portanto, 

procedem de crianças infectadas) é imperfeita – alguns dos testes realizados 

utilizando amostras positivas geram resultados negativos (ou seja, falsos 

negativos). Para avaliar esta possibilidade (de forma preliminar), calculamos a 

proporção de testes positivos realizados utilizando amostras sabidamente 

positivas (ou seja, amostras nas quais o outro teste foi positivo). 

Avaliamos também a frequência observada de infecção por Giardia nas 

crianças da nossa amostra, assim como (de forma preliminar) possíveis variações (a) 

da frequência de eliminação de Giardia nas fezes de crianças infectadas entre dias de 

coleta ou com a idade ou o gênero das crianças, (b) da frequência de detecção de 

Giardia em amostras positivas, dependendo da experiência do observador ou da idade 

das crianças, e (c) da frequência de infecção por Giardia em crianças de diferentes 

setores urbanos, idades e gêneros. A Tabela 2 resume as hipóteses e possibilidades que 

consideramos nas nossas análises. Para avaliar (de forma preliminar) possíveis 

diferenças nas frequências acima, calculamos intervalos de confiança de 95% (IC) 
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usando o método de Wilson implementado no pacote Hmisc (Harrell, 2022) no 

ambiente estatístico R 4.2.1 (R CORE TEAM, 2022). 

Tabela 2. Efeitos esperados das covariáveis na infecção, eliminação e detecção de 

Giardia duodenalis em crianças de creches públicas no Distrito Federal, Brasil. 

Sobre a infecção por Giardia  (Ѱ) 

Setores 

Crianças de setores de maior vulnerabilidade socioeconômica*, como o 

Setor Oeste, têm maior probabilidade de estarem infectadas por Giardia 

(Feng e Xiao, 2011).  

Gênero 

Não esperamos encontrar diferenças nas probabilidades de meninos e 

meninas estarem infectados por Giardia, pois em crianças os hormônios 

sexuais, que são capazes de modular as respostas imunitárias, resultando 

na diferença da resolução na doença entre os gêneros, ainda estão em 

níveis muito baixos no organismo (Guerra-Silveira e Abad-Franch, 2013; 

Giefing-Kröll et al., 2015).  

Idade 

Crianças com idades maiores têm maior probabilidade de estarem 

infectadas por Giardia pela frequente exposição a fontes de infecção 

(WHO, 2007; Ignatius et al., 2012). 

Sobre a eliminação de Giardia, dada a infecção  (θ) 

Dia da coleta 
Não esperamos encontrar variação entre o dia da coleta e a eliminação de 

Giardia na amostra (Uchôa et al., 2017). 

Gênero 
Não esperamos encontrar nenhum efeito de gênero relacionado a 

eliminação de Giardia na amostra. 

Idade 

A probabilidade de eliminação de Giardia nas amostras é maior nas 

crianças com idades maiores considerando maior exposição e carga 

parasitária maior (Kantzanou et al., 2021, Chelkeba et al., 2020). 

Sobre a detecção, dada a infecção e a presença do parasito na amostra  (𝑝) 

Experiência do 

observador  

A probabilidade de detecção de Giardia nas amostras é maior quando o 

observador é mais experiente (Adeyemo et al., 2018). 

Idade  

A probabilidade de detecção de Giardia nas amostras é maior em 

crianças com idades maiores considerando maior exposição e carga 

parasitária maior, o que facilita a detecção devido a uma maior 

quantidade de parasitos nas fezes (Andrade et al., 2013). 

* Processo acentuado de exclusão social, provocado por pobreza, baixo nível educacional, moradia com 

saneamento básico precário ou ausente, entre outros (Katzman, 2001).No presente estudo o setor centro-

oeste apresentou maior vulnerabilidade socioeconômica, sem coleta de lixo, rede de esgoto, água 

potável e com registro de ocorrência de doenças de veiculação hídrica Cruvinel et al.(2019). Portanto 

nossa predição é que haveria maior probabilidade de crianças desse setor estarem infectadas por 

Giardia. 
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2.4.2 Análises inferenciais: modelagem hierárquica 

As análises exploratórias descritas acima não permitem derivar estimativas 

formais dos valores de interesse – que são, primariamente, (i) as probabilidades de 

infecção das crianças (Ψ), de eliminação de Giardia nas fezes de crianças infectadas 

(θ) e de detecção de Giardia em amostras positivas (p) (Figura 1) e, secundariamente, 

(ii) os efeitos de diferentes covariáveis nessas probabilidades (Tabela 2). Para avaliar 

formalmente as hipóteses deste trabalho é necessário utilizar ferramentas analíticas 

capazes de capturar a natureza hierárquica do problema – no qual p é condicional em 

θ e θ, por sua vez, é condicional em Ψ (Abad-Franch, 2020; Figura 3). Os “modelos 

hierárquicos multi-nível” desenvolvidos por Nichols et al. (2008) têm as características 

adequadas (Abad-Franch, 2020, 2022). 

Os “modelos hierárquicos de ocupação de manchas de hábitat” (geralmente 

conhecidos como ‘site-occupancy models’ na literatura em Inglês) foram concebidos 

para levar formalmente em conta o fato de que, no estudo da ecologia de animais 

silvestres, o processo de observação é sempre (ou quase sempre) imperfeito 

(Mackenzie et al., 2002, 2017). No caso mais simples, a não detecção de uma espécie 

em uma mancha de hábitat pode ser devida (1) a algum processo biológico que resultou 

na ausência real da espécie nessa mancha de hábitat (um ‘verdadeiro negativo’) ou (2) 

a algum processo amostral (ou de observação) que resultou na não detecção da 

espécie, mesmo ela estando presente na mancha de hábitat (um ‘falso negativo’) 

(Mackenzie et al., 2002, 2017). Os modelos hierárquicos de dois níveis incluem um 

‘sub-modelo’ para o processo amostral (que governa a probabilidade de detecção, 

condicionada na presença) e um ‘sub-modelo’ para o processo biológico (que governa 

a probabilidade de presença) (Mackenzie et al., 2002, 2017). Nichols et al. (2008) 
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propuseram uma extensão destes modelos a problemas de ‘três níveis’. Em particular, 

eles consideraram que a detecção de uma espécie em uma mancha de hábitat que, de 

fato, está ocupada por essa espécie, depende de (a) pelo menos um dos indivíduos 

presentes na mancha de hábitat estar “disponível para ser detectado” e (b) pelo menos 

um dos indivíduos “disponíveis” ser de fato detectado (Nichols et al., 2008). Por 

exemplo, a detecção aural (pelo ouvido) de uma espécie de ave em um fragmento 

florestal no qual ela ocorre depende de (a) pelo menos um indivíduo da espécie 

vocalizar (emitir um som) durante o período de observação (neste caso, audição) e (b), 

quando pelo menos um indivíduo vocaliza, esse som ser ouvido pelo observador (neste 

caso, ouvinte). Em outras palavras, aves que permanecem em silêncio, mesmo estando 

presentes, não estão “disponíveis” para serem detectadas por métodos aurais – e, 

mesmo quando vocalizam, nem sempre são detectadas (por exemplo, por causa da 

interferência de outros sons). Esta situação define uma hierarquia de três níveis: (1) 

presença (em uma mancha de hábitat), (2) “disponibilidade” (condicional na presença) 

e (3) detecção (condicional na “disponibilidade” e, portanto, na presença) (Nichols et 

al., 2008). A situação que estudamos neste trabalho define uma hierarquia análoga: (1) 

presença de Giardia nas crianças (as ‘manchas de hábitat’ dos parasitos), (2) 

“disponibilidade” dos parasitos em amostras procedentes de crianças infectadas (ou 

seja, condicional na presença) e (3) detecção, por meio de um teste determinado, dos 

parasitos em amostras que, de fato, contêm parasitos (ou seja, condicionada na 

“disponibilidade” e, portanto, na presença) (ver Abad-Franch, 2020). Decidimos, 

portanto, usar os modelos de Nichols et al. (2008) nas nossas análises inferenciais. 

Para ajustar modelos multi-nível é necessário obter observações replicadas 

nos três níveis da hierarquia, no nosso caso, este requisito implica (1) estudar múltiplas 
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crianças, (2) examinar amostras replicadas das crianças e (3) realizar testes replicados 

nas amostras. Os nossos dados refletem esta necessidade, com (a) 276 crianças 

estudadas em oito creches de quatro setores urbanos, (b) entre uma e três amostras 

(coletadas com ~5–7 dias de diferença) examinadas por cada criança, e (c) dois testes 

independentes realizados com cada amostra. Os dados foram organizados em formato 

‘largo’, com cada fileira contendo a informação de uma criança e colunas para: 

(i) Os resultados de cada um dos testes realizados em cada uma das amostras, 

que compõem a “história de detecção de Giardia” em cada criança e amostra. 

Por exemplo, a “história de detecção” codificada como “00 01 --” representa 

o caso de uma criança na qual a primeira amostra (na ordem cronológica) foi 

negativa nos dois testes (Giardia não detectada: “00”), a segunda amostra foi 

negativa em um teste, mas positiva no outro (“01”), e a terceira amostra não 

foi coletada nem, portanto, avaliada (“--”). A história “00 00 00” representaria 

uma criança cujas três amostras foram avaliadas, mas nenhum cisto ou 

trofozoíto de Giardia foi detectado em nenhum dos seis testes. 

(ii) Os valores, para cada criança, de cada uma das covariáveis consideradas no 

estudo (setor urbano no qual a creche está localizada, gênero e idade), 

(iii) Os valores da covariável que descreve a experiência do observador, com um 

valor (inexperiente = “0”, experiente = “1”) para cada teste de cada amostra. 

Nossa estratégia de análise consistiu em (1) definir hipóteses específicas 

alternativas (a priori) sobre cada um dos parâmetros de interesse (Ψ, θ, p) e sobre os 

efeitos que algumas covariáveis selecionadas podem ter sobre esses parâmetros 

(Tabela 2), (2) especificar um modelo hierárquico multi-nível representando cada uma 

das hipóteses alternativas (Tabela 3, Apêndice 4), (3) ajustar cada um dos modelos 
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especificados, (4) avaliar o suporte relativo que cada um dos modelos (e, portanto, 

cada uma das hipóteses alternativas) encontrou nos dados, e (5) avaliar as estimativas 

numéricas derivadas (i) do(s) modelo(s) com maior suporte relativo e (ii) do conjunto 

de todos os modelos considerados, levando em conta o suporte relativo que cada um 

encontrou nos dados. 

Os modelos foram ajustados por máxima verossimilhança no programa 

PRESENCE 2.13.39 (Hines, 2006) e avaliados (em termos do suporte relativo que cada 

um encontrou nos dados) usando o critério de informação de Akaike para amostras 

finitas (AICc, com N = 276) e métricas associadas (em particular, os ‘pesos de Akaike’, 

wi) (Burnham e Anderson, 2002). Dado um conjunto de modelos ajustados por máxima 

verossimilhança às mesmas observações, modelos com valores menores de AICc e 

valores maiores de wi têm maior suporte relativo (Burnham e Anderson, 2002, 2004). 

Os valores de wi são “normalizados” (Σwi = 1), no contexto da inferência multi-

modelo, eles se usam como pesos para computar estimativas médias (ponderadas) 

derivadas do conjunto de todos os modelos considerados (Burnham e Anderson, 2002, 

2004). Para quantificar a incerteza ao redor de cada uma das estimativas, usamos 

intervalos de confiança de 95% (IC95) computados com o ‘método delta’ ou, no caso 

da inferência multi-modelo, erros-padrão incondicionais (ver Hines, 2006; Burnham e 

Anderson, 2002, 2004). 
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Tabela 3. Efeitos das covariáveis na probabilidade de infecção, eliminação e detecção 

de G. duodenalis: Dez primeiros modelos ajustados e suas hipóteses.  

 

 

Categoria 

do modelo 
ID Estrutura do modelo Hipóteses 

Nulo M0 
Ѱ(. ), θ(. ), 𝑝(. ) [NULO] 

As probabilidades não variam em nenhum nível, os 

valores se mantêm constantes. 

M1 

Ѱ(. ), θ(. ), 𝑝(expertise) 

[Nulo realista] 

Ѱ, probabilidade de uma criança estar infectada e θ, 

probabilidade da eliminação de Giardia na amostra 

de uma criança infectada, são constantes, mas, 𝑝, a 

probabilidade de detecção de Giardia é maior 

quando o teste é executado por um observador 

experiente. 

Gênero M2 
Ѱ(gênero), θ(. ), 𝑝(. ) 

Ser menina aumenta a probabilidade de estar 

infectada por Giardia, θ e 𝑝 são constantes. 

M3 

Ѱ(gênero), θ(. ), 𝑝(expertise) 

Ser menina aumenta a probabilidade de estar 

infectada por Giardia, θ é constante e p é maior 

quando o teste é executado por um observador 

experiente. 

M4 

Ѱ(. ), θ(gênero), 𝑝(expertise) 

Ѱ é constante, o gênero influencia a probabilidade 

de eliminação de Giardia na amostra e 𝑝  é maior 

quando o teste é executado por um observador 

experiente. 

Idade M5 

Ѱ(. ), θ(idade), 𝑝(expertise) 

Ѱ é constante, a maior idade aumenta a 

probabilidade de eliminação de Giardia na amostra e 

𝑝 é maior quando o teste é executado por um 

observador experiente. 

M6 

Ѱ(𝑖𝑑𝑎𝑑𝑒), θ(. ), 𝑝(expertise) 

A maior idade aumenta a probabilidade de estar 

infectado por Giardia, θ é constante e 𝑝 é maior 

quando o teste é executado por um observador 

experiente. 

M7 

Ѱ(idade), θ(idade), 𝑝(expertise)  

A maior idade aumenta a probabilidade de estar 

infectado por Giardia, a maior idade aumenta θ e 𝑝 

é maior quando o teste é executado por um 

observador experiente. 

Setor M8 

Ѱ(setor), θ(. ), 𝑝(expertise 

Criança de setor de maior vulnerabilidade 

socioeconômica tem maior probabilidade de estar 

infectada por Giardia, θ é constante e 𝑝 é maior 

quando o teste é executado por um observador 

experiente. 

Dias M9 

Ѱ(. ), θ(dia), 𝑝(expertise 

Ѱ é constante, o dia da coleta interfere em θ e 𝑝 é 

maior quando o teste é executado por um observador 

experiente. 

Modelos  

Mistos 

M10 

Ѱ(𝑔ê𝑛𝑒𝑟𝑜), θ(idade), 
𝑝(expertise) 

Ser menina aumenta a probabilidade de estar 

infectada por Giardia, a maior idade aumenta θ e 𝑝 é 

maior quando o teste é executado por um observador 

experiente. 
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3. Resultados  

3.1 Resultados descritivos 

Neste trabalho realizamos 826 testes (EPF-MO por sedimentação espontânea, 

com leitura de três lâminas) para a detecção de Giardia em 413 amostras coletadas de 

276 crianças. A Tabela 4 mostra os resultados principais – incluindo as frequências 

observadas de amostras positivas procedentes de crianças sabidamente infectadas, 

testes positivos realizados utilizando amostras sabidamente positivas e crianças 

positivas. 

Tabela 4. Detecção de Giardia em crianças, amostras e testes: frequências gerais 

observadas. 

Nível Avaliadas/os Positivas/os* Porcentagem CI (Wilson, 95%) 

Crianças 276 56 20,29 15,97–25,43 

Amostras     

Total 413 63 15,25 12,11–19,04 

De crianças 

positivas** 

91 63 69,23 59,13–77,77 

Testes     

Total 826 86 10,41 8,51–12,68 

Em amostras 

positivas*** 

126 86 68,25 59,69–75,74 

*Detecção, sem ambiguidade, de pelo menos um cisto ou trofozoíto de Giardia 

**Crianças sabidamente positivas (com pelo menos um teste positivo em pelo menos uma 

amostra) 

***Amostras sabidamente positivas (com pelo menos um teste positivo) 

 

Os dados da Tabela 4 mostram que nem todas as 91 amostras procedentes das 56 

crianças sabidamente infectadas resultaram em detecções de Giardia – de fato, o 

parasito não foi detectado em 30,77% dessas amostras. Se o teste utilizado fosse 100% 

sensível, poderíamos concluir que somente 69,23% das amostras procedentes de 

crianças infectadas continha o parasito. Contudo, os dados também mostram que nem 

todos os testes realizados utilizando amostras sabidamente positivas resultaram em 
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detecções de Giardia, isso significa que parte das 350 amostras consideradas 

“negativas” provavelmente continha Giardia, mas o parasito não foi detectado pelo 

teste (cuja sensibilidade é claramente < 100%,). Portanto, é provável que parte das 220 

crianças aparentemente “negativas” estivesse, na verdade, infectada. A não detecção 

do parasito nessas crianças provavelmente se deveu a uma combinação de (1) o 

parasito estar ausente de algumas das amostras, mesmo que elas procedessem de 

crianças infectadas, e (2) o teste falhar na detecção do parasito em algumas amostras 

que, na verdade, continham parasitos. O propósito central deste trabalho é estimar as 

probabilidades dos eventos (1) e (2) para, com essa informação, derivar estimativas 

corrigidas da frequência de infecção nas crianças estudadas.  

A tabela 5 mostra que o a maioria das infecções por G. duodenalis foi detectada 

no setor Centro-Oeste e no gênero feminino, a frequência foi muito similar entre 

crianças de diferentes idades. Considerando somente as amostras sabidamente 

positivas, os dados mostraram que as frequências de crianças infectadas foram 

similares nos três dias de coleta e entre idades, mais uma vez observou-se que a 

frequência de meninas infectadas foi maior que a de meninos. A tabela 5 mostra ainda 

que a detecção de crianças infectadas pelo observador experiente foi maior que a do 

observador inexperiente.  

 

 

 

 

 

 

 

 



   
 

68 
 

Tabela 5. Detecção de Giardia em crianças, amostras (de crianças positivas) e testes 

(em amostras positivas): frequências observadas em diferentes estratos. 

Nível Fator/estrato Avaliadas/os Positivas/os* Porcentagem CI (Wilson, 95%) 

Criança Setor urbano     

 Nordeste 40 9 22,50 12,31–37,50 

 Centro-Oeste 53 15 28,30 17,96–41,57 

 Oeste 109 18 16,51 10,70–24,59 

 Sul 74 14 19,00 11,61–29,28 

 Gênero     

 Feminino 140 34 24,28 17,93–32,01 

 Masculino 136 22 16,17 10,93–23,27 

 Idade     

 4-47 meses 121 24 19,83 13,70–27,81 

 48-76 meses 155 32 20,64 15,02–27,68 

Amostra** Dia da coleta     

 Dia 1 276 42 15,21 11,45–19,93 

 Dia 2 112 17 15,17 9,69–22,96 

 Dia 3 24 4 16,66 6,67–35,85 

 Gênero     

 Feminino 140 34 24,28 17,93–32,01 

 Masculino 136 22 16,17      10,93–23,27 

 Idade     

 4-47 meses 121 24 19,83      13,70–27,81 

 48-76 meses 155 32 20,64      15,02–27,68 

Teste*** Observador     

 Experiente 412 50 12,13       9,32–15,64 

 Inexperiente 412 35 8,49       6,17–11,58 

 Idade     

 4-47 meses 121 24 19,83      13,70–27,81 

 48-76 meses 155 32 20,64 15,02–27,69 

*Detecção, sem ambiguidade, de pelo menos um cisto ou trofozoíto de Giardia 

**Amostras procedentes de crianças sabidamente positivas (com pelo menos um teste positivo 

em pelo menos uma amostra) 

***Testes realizados utilizando amostras sabidamente positivas (com pelo menos um teste 

positivo). 

 

 

3.2 Modelagem 

No total, foram ajustados 38 modelos para avaliar o suporte relativo para cada 

uma das hipóteses (Tabela 6).  
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Tabela 6. Modelos hierárquicos considerando parâmetros de infecção (Ѱ), eliminação 

(θ) e detecção (𝑝) de Giardia duodenalis: estrutura e desempenho. 

ID Modelo AICc ΔAICc wi k 
Função Desvio 

(Deviance) 

M3 Ѱ(gênero), θ(.), p(expertise) 485,95 -0,00 0,1465 5 475,73 

M10 Ѱ(gênero), θ(idade), p(expertise) 486,34 0,39 0,1206 6 474,03 

M17 Ѱ(gênero+idade), θ(.), p(expertise) 486,66 0,71 0,1027 6 474,35 

5 Ѱ(.), θ(idade), p(expertise) 487,78 1,83 0,0587 5 477,56 

M1 Ѱ(.), θ(.), p(expertise) [Nulo realista] 487,80 1,85 0,0581 4 479,65 

M4 Ѱ(.), θ(gênero), p(expertise) 487,86 1,91 0,0564 5 477,64 

M6 Ѱ(idade), θ(.), p(expertise) 487,86 1,91 0,0564 5 477,64 

M12 Ѱ(gênero), θ(.), p(expertise+idade) 487,90 1,95 0,0553 6 475,59 

M18 Ѱ(gênero+idade), θ(idade), p(expertise) 488,45 2,50 0,0420 7 474,03 

M26 Ѱ(setor+genêro), θ(.), p(expertise) 488,57 2,62 0,0395 8 472,03 

M2 Ѱ(gênero), θ(.), p(.) 488,88 2,93 0,0339 4 480,73 

M8 Ѱ(setor), θ(.), p(expertise) 489,65 3,70 0,0230 7 475,23 

M7 Ѱ(idade), θ(idade), p(expertise) 489,86 3,91 0,0207 6 477,55 

M14 Ѱ(gênero), θ(dia), p(expertise) 490,10 4,15 0,0184 7 475,68 

M27 Ѱ(setor+gênero), θ(idade), p(expertise) 490,17 4,22 0,0178 9 471,49 

M35 Ѱ(setor+gênero+idade), θ(.), p(expertise) 490,42 4,47 0,0157 9 471,74 

M15 Ѱ(gênero), θ(dia+idade), p(expertise) 490,43 4,48 0,0156 8 473,89 

M0 Ѱ(.), θ(.), p(.) [NULO] 490,75 4,80 0,0133 3 484,66 

M19 Ѱ(gênero+idade), θ(dia), p(expertise) 490,84 4,89 0,0127 8 474,30 

M11 Ѱ(gênero), θ(.), p(idade) 490,87 4,92 0,0125 5 480,65 

M23 Ѱ(sector), θ(idade), p(expertise) 491,30 5,35 0,0101 8 474,76 

M28 Ѱ(sector+idade), θ(.), p(expertise) 491,36 5,41 0,0098 8 474,82 

M34 Ѱ(sector+gênero+idade), θ(idade), p(expertise) 491,71 5,76 0,0082 10 470,88 

M16 Ѱ(.), θ(dia+ idade), p(expertise) 491,82 5,87 0,0078 7 477,40 

M9 Ѱ(.), θ(dia), p(expertise) 491,91 5,96 0,0074 6 479,60 

M21 Ѱ(idade), θ(dia), p(expertise) 491,97 6,02 0,0072 7 477,55 

M20 Ѱ(gênero+idade), θ(dia+idade), p(expertise) 492,56 6,61 0,0054 9 473,88 

M30 Ѱ(setor+gênero), θ(dia), p(expertise) 492,71 6,76 0,0050 10 471,88 

M29 Ѱ(setor+idade), θ(idade), p(expertise) 492,72 6,77 0,0050 9 474,04 

M24 Ѱ(setor), θ(dia), p(expertise) 493,76 7,81 0,0030 9 475,08 

M22 Ѱ(idade), θ(dia+ idade), p(expertise) 493,94 7,99 0,0027 8 477,40 

M32 Ѱ(setor+gênero), θ(dia+idade), p(expertise) 494,26 8,31 0,0023 11 471,26 

M36 Ѱ(setor+gênero+idade), θ(dia), p(expertise) 494,59 8,64 0,0019 11 471,59 

M25 Ѱ(setor), θ(dia+ idade), p(expertise) 495,37 9,42 0,0013 10 474,54 

M31 Ѱ(setor+ idade), θ(dia), p(expertise) 495,48 9,53 0,0012 10 474,65 

M37 Ѱ(setor+gênero+idade), θ(dia+idade), p(expertise) 495,69 9,74 0,0011 12 470,50 

M33 Ѱ(setor+ idade), θdia+ idade), p(expertise) 496,65 10,70 0,0007 11 473,65 

M13 Ѱ(gênero), θ (fixado 1), p(expertise) 501,61 15,66 0,0001 5 491,39 

Os modelos têm três níveis hierárquicos: Ѱ é probabilidade de uma criança estar infectada (nível superior), θ é a 

probabilidade de eliminação de Giardia na amostra (nível da amostra), p é a sensibilidade do teste (nível do teste). 

As covariáveis para os três níveis (idade, gênero, local de residência, dia da coleta e observador) estão indicadas 

entre parênteses, com um ponto representando o submodelo sem covariável. Os modelos são organizados pela 

pontuação de AICc com tamanho amostral corrigido, ΔAICc é a diferença entre o modelo e o AICc do melhor 

modelo do ranking, wi é o peso de Akaike, que pode ser interpretado como o peso da evidência em favor de cada 

modelo e sua hipótese associada, em relação ao conjunto de modelos considerados, k é o número de parâmetros 

estimados (uma medida da complexidade do modelo), e função desvio é menos duas vezes o valor do logaritmo 

natural da verossimilhança” (-2(log-likelihood), uma medida de ajuste do modelo. 
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O modelo “nulo”, M0 = Ѱ(. ), θ(. ), 𝑝(. ), ficou com 490,75 na pontuação de 

AICc. O modelo “nulo realista”, M1 = Ѱ(. ), θ(. ), 𝑝(expertise), que representava a 

hipótese que o teste fica mais sensível quando executado por um observador 

experiente, ficou com 487,80 na pontuação de AICc, sendo 2,95 pontos a menos que 

o modelo “nulo” (Tabela 6), essa é uma evidência clara contra o modelo “nulo”, e 

portanto, contra a hipótese de que as probabilidades, em qualquer nível, não variam. 

As análises desses modelos fornecem suporte para a visão de que a experiência do 

observador aumenta a probabilidade de detecção do parasito na amostra, como já era 

esperado, e por essa razão, a maioria os modelos incluem o efeito de expertise do 

observador em 𝑝.  

As estimativas dadas pelo melhor modelo do ranking, M3 =

Ѱ(gênero), θ(. ), 𝑝(expertise), com pontuação de AICc de 485,95 (Figura 4), 

indicam que (i) a eliminação de Giardia em uma amostra coletada de uma criança 

infectada foi de 44% (IC95%24 − 66), ou seja, a eliminação irregular de cistos levou 

à provável ausência de Giardia em mais da metade (~56%) das amostras de fezes, (ii) 

a probabilidade de um observador experiente encontrar Giardia em uma amostra onde 

tem o parasito (64%, IC95%47 − 78)  é maior do que a de um observador inexperiente 

(46%, IC95%33 − 66), e (iii) a probabilidade de meninas estarem infectadas com 

Giardia foi um pouco maior (54%, IC95%28 − 77) do que para meninos 

(34% IC95%17 − 54). 
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Fig 4. Melhor modelo do ranking, de acordo com a pontuação AICc. Efeitos do gênero na infecção 

(Ѱ), nível criança (meninas: círculos roxos, meninos: círculos verdes), probabilidade de eliminação de 

Giardia (θ), nível amostra (triângulo amarelo), efeitos na detecção do parasito por diferentes 

observadores (p), nível teste (observador experiente: losango vermelho claro, inexperiente: vermelho 

escuro).  

 

Usamos as mesmas covariáveis em Ѱ e 𝑝 do modelo M3 (1º do ranking), mas 

com o valor de θ fixado em 1.0, modelo M13 =

Ѱ(gênero), θ(fixado 1), 𝑝(expertise). Em relação ao parâmetro eliminação, esse 

modelo representa a hipótese de que quando uma criança tem Giardia, os parasitos 

estão presentes em todas as amostras de fezes dessa criança. O modelo M13 ficou em 

último lugar no ranking, com pontuação AICc de 501,61, um total de 15,66 pontos a 

mais que o primeiro (Tabela 5), ou seja, não tem suporte dos dados, essa é uma 

evidência inegável contra o modelo (M13) e a hipótese de que quando uma criança 

está infectada por Giardia, pelo menos uma amostra dessa criança não terá parasito 

disponível para a detecção. Essa análise fornece uma evidência muito forte para a 
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eliminação irregular de Giardia nas fezes, e ajuda a ilustrar o quão importante é essa 

intermitência na avaliação dos diagnósticos e padrões de transmissão do parasito. 

Os outros modelos concorrentes tiveram pouca diferença entre os valores de 

AICc e ΔAICc (diferença de AICc < 1,0). As predições médias de uma análise 

generalizada incluindo os valores médios das estimativas de todos os modelos indicou 

que a idade da criança pode ter um efeito positivo, porém pequeno, em relação à 

eliminação irregular dos cistos nas fezes. Crianças mais novas tiveram a probabilidade 

menor de ter Giardia na amostra (~40 %, IC95%27 − 53), enquanto para crianças com 

maiores idades, essa probabilidade aumenta um pouco, mas, ainda assim, pelo menos 

metade das amostras de fezes de crianças infectadas estariam sem o protozoário. Essa 

estimativa não foi afetada por outra covariável como a semana de amostragem ou 

gênero das crianças (Figura 5). 

 

Fig 5. Efeitos do gênero, idade e dia da coleta na probabilidade de eliminação de Giardia, no nível da 

amostra (θ). Os círculos representam as probabilidades de eliminação nas crianças infectadas, por idade 

(4 e 76 meses) e gênero (rosa: feminino, verde: masculino), em diferentes semanas de amostragem.  
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As predições médias também sugeriram um suporte forte ao efeito do 

observador (Figura 6). Se o teste for feito em uma amostra que vem de uma criança 

infectada e que realmente contém Giardia, a probabilidade de um observador 

experiente detectar o parasito na amostra foi de ~60 % (IC95%, 54 − 72). Para um 

observador inexperiente a probabilidade de detecção de Giardia foi de 

~46 % (IC95%, 38 − 54). A probabilidade de detecção de Giardia em uma amostra 

que veio de uma criança infectada, mas que pode ou não conter G. lamblia é 

Ψ × θ × 𝑝, o que significa que, para um observador experiente, ~72% das infecções 

são perdidas (Pr(𝑑|+, Experiente)̅̅ ̅̅ ̅̅ ̅̅ ̅̅ ̅̅ ̅̅ ̅̅ ̅̅ ̅̅ ̅̅ ̅̅ ̅̅ = Ψ × θ̂ × �̂�Experiente = 1.0 × 0.44 × 0.64 ≈

0.28) e para o observador inexperiente aproximadamente 80% das infecções são 

perdidas (Pr(𝑑|+, Inexperiente)̅̅ ̅̅ ̅̅ ̅̅ ̅̅ ̅̅ ̅̅ ̅̅ ̅̅ ̅̅ ̅̅ ̅̅ ̅̅ ̅̅ = Ψ × θ̂ × �̂�Inexperiente = 1.0 × 0.44 × 0.46 ≈

0.20). O valor máximo de Pr(𝑑|+), caso existisse um Teste Perfeito, seria 

Pr(𝑑|+, TP) = Ψ × θ̂ × 𝑝TP = 1.0 × θ̂ × 1.0 ≈ 0.44, portanto, para alcançar 

Pr(𝑑|+)̅̅ ̅̅ ̅̅ ̅̅ ̅̅ ̅ > 0.44 é necessário aumentar θ usando amostras replicadas. 

Esse informação é de extrema relevância porque a maioria dos dados que os 

trabalhos sobre infecção por parasitos intestinais reportam na literatura consideram 

que θ e 𝑝 = 100% . No presente trabalho conseguimos separar o efeito relativo de θ 

de 𝑝 e mostramos que θ e 𝑝 < 100%, o que permite entender a transmissão (que 

depende de θ) e o diagnóstico (que depende de 𝑝). As predições médias sugerem 

também que a idade das crianças não influencia na detecção do parasito, independente 

se é ou não um observador experiente (Figura 6). 
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Fig. 6. Efeitos da experiência do observador e idade das crianças na sensibilidade do teste para 

Giardia duodenalis (𝑝). Os losangos representam as probabilidades de detecção do parasito por 

observadores experientes (vermelho escuro) e iniciantes (vermelho claro). 

 

A média de todos os modelos indica que a probabilidade de meninas estarem 

infectadas foi um pouco maior (~50%, IC95% 31 − 69) do que para os meninos 

(~41%, IC95% 26 − 57), e que os meninos mais novos teriam a probabilidade menor 

de estarem infectados (~36% IC95% 21 − 51) quando comparado com as meninas 

mais novas (~48%, IC95% 31 − 65), porém são efeitos pequenos e com uma incerteza 

relativamente grande, com ICs sobrepostos. Já a probabilidade de infecção, em relação 

aos setores onde se localizam as creches, teve pouca variação (Figura 7). 
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Fig. 7. Probabilidade de infecção por Giardia duodenalis e proporção de casos que foram observados 

no estudo em creches de quatro setores do Distrito Federal, Brasil, de acordo com gênero e idade das 

crianças. Os círculos representam as probabilidades de infecção por gênero (rosa: feminino, verde: 

masculino) e os losangos a proporção observada de crianças infectadas por gênero (roxo: feminino, 

verde: masculino), em diferentes idades (até 12 meses e após 47 meses). 
 

 

4. Discussão 

Nossos resultados mostraram que após separar os efeitos da eliminação 

irregular de parasitos nas fezes e da sensibilidade imperfeita do exame microscópico, 

a probabilidade de eliminação de G. duodenalis em amostras coletadas de crianças 

infectadas foi de 44% levando à provável ausência desse parasito em mais da metade 

das amostras de crianças infectadas (~56%, IC95% 32 − 68). Nós mostramos 

também que a probabilidade de um observador experiente encontrar Giardia em uma 

amostra com o parasito é maior (~54%, IC95% 47 − 78) do que a de um observador 

inexperiente (~46%, IC95% 34 − 66). Dessa forma, a eliminação irregular do 

parasito nas fezes e a experiência do observador são fatores relevantes para estimar a 
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probabilidade de detectar Giardia nos hospedeiros. Nossos resultados também 

indicam que a probabilidade de infecção das crianças por Giardia (54% para meninas 

e 34% para meninos) é maior que os dados observados (20%), mostrando que muitas 

crianças infectadas não são detectadas usando o teste de sedimentação espontânea 

seguido por microscopia, um dos mais usados para o diagnóstico parasitológico em 

países em desenvolvimento. Finalmente, não encontramos evidências de que a 

probabilidade de infecção de uma criança por Giardia mudasse com a idade ou entre 

setores urbanos.  

O principal resultado encontrado na pesquisa foi a estimativa da 

probabilidade de eliminação de Giardia em amostras coletadas de crianças infectadas. 

Para nosso conhecimento, é a primeira vez que esse parâmetro é estimado para um 

parasito intestinal usando modelagem hierárquica. Alguns trabalhos sugeriram que 

havia eliminação irregular de Giardia nas fezes indicando que a análise de três 

amostras poderia revelar mais de 90% dos casos positivos (Nazer et al., 1993; Hiatt et 

al., 1995; Gardner e Hill 2001; Soares e Tasca, 2016). Outros trabalhos buscaram 

entender os mecanismos biológicos para explicar a eliminação irregular (Gillin et al., 

1987; Boucher e Gillin, 1989; Lujan et al., 1997; Barash et al., 2017). No presente 

trabalho, mostramos que θ e 𝑝 < 100%. Essa contribuição é relevante porque a 

maioria dos resultados de infecção por parasitos intestinais da literatura consideram 

que θ = 100% (Garcia et al., 2017). A ideia de que um parasito sempre está disponível 

para detecção em qualquer amostra do hospedeiro foi questionada recentemente. 

Abad-Franch et al. (2022) encontrou estimativas de disponibilidade do parasito 

Trypanosoma cruzi no sangue de pacientes com doença de Chagas de 

aproximadamente 70%, sendo menores em pacientes na fase crônica sintomática. No 
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nosso trabalho de modelagem com Giardia, o modelo M13 (θ fixado em 1,0) ficou em 

último lugar no ranking, sem suporte dos dados, resultado similar foi obtido por Abad-

Franch et al. (2022). Esses resultados reforçam a ideia de que parasitos intestinais (G. 

duodenalis) e sanguíneos (T. cruzi) nem sempre estão disponíveis para detecção nas 

amostras, dessa forma, é muito importante considerar essa intermitência para avaliação 

dos diagnósticos parasitológicos e para entender a dinâmica de transmissão. Ao 

considerar as falhas de amostragem, reforçamos a recomendação de repetir as amostras 

de fezes e avaliar pelo menos três vezes em dias diferentes, pois resulta em um 

aumento na detecção de Giardia (Mchardy et al., 2014; Binnicker, 2015, Momčilović 

et al., 2019). Recomendamos ainda que, se possível, o número de amostras seja maior 

que três, para aumentar a probabilidade de detectar um paciente infectado. Ao levar 

em consideração a eliminação irregular dos parasitos nas fezes podemos diagnosticar 

de forma mais acurada os indivíduos como infectados ou não com um patógeno (Abad-

Franch, 2020, 2022), o que tem implicações clínicas e epidemiológicas. 

Mesmo considerando que existe um parasito na amostra ainda há a 

possibilidade do teste não o detectar (Soares e Tasca 2016, Garcia et al., 2017; 

Adeyemo et al., 2018). Isso acontece porque nenhum método de detecção é perfeito 

(Abad-Franch, 2020). Por exemplo, a detecção do parasito pelo método de 

sedimentação espontânea está relacionada a experiência do observador (Soares e 

Tasca, 2016; Garcia et al., 2017; Adeyemo et al., 2018). Nosso estudo mostrou que a 

probabilidade de um observador experiente encontrar Giardia em uma amostra com o 

parasito é consideravelmente maior do que a de um observador inexperiente, 

reforçando a hipótese de que o nível de treinamento do observador influencia a 

sensibilidade dos exames parasitológicos de fezes (Garcia et al., 2017). Esses 
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resultados contribuem para reforçar a recomendação de treinamento contínuo dos 

microscopistas que trabalham na identificação de parasitos intestinais em laboratórios 

públicos e privados.  

Há uma grande variação de valores de sensibilidade do método de 

sedimentação espontânea descrita na literatura, com valores abaixo (37%) e acima 

(100%) do que encontramos (Gomes et al., 2004; Brandelli et al., 2011; Cognialli et 

al., 2016; Gonçalves et al., 2014; Yanet et al., 2017). O problema desses estudos é que 

não foram desenhados para separar os efeitos da eliminação irregular e da sensibilidade 

imperfeita do teste. Porém, a sensibilidade do método de centrifugação com 

formalina/éter (com princípio similar ao de Hoffmann) para detectar Giardia em 

amostras de água reconhecidamente positivas foi de ~63% (Lora-Suarez et al., 2016). 

Esse resultado foi parecido com a sensibilidade de ~64% encontrada em nosso estudo. 

Além dos efeitos relacionados a quantidade de amostras analisadas e experiência do 

microscopista, outro fator que poderia influenciar essa grande variação de 

sensibilidade seria o número de lâminas analisadas para cada uma das amostras. De 

acordo com Tibiriçá et al. (2009) é fundamental examinar pelo menos três lâminas 

para aumentar a sensibilidade do método de sedimentação espontânea. No presente 

estudo, apesar de analisarmos três lâminas para cada amostra, nós não 

individualizamos o resultado de cada lâmina nem calculamos a probabilidade de 

detecção por lâmina (ver limitações do estudo).  

A frequência de infecção observada nas crianças por Giardia foi de 20%, 

porém os modelos estimaram uma probabilidade de infecção 2-3 vezes maior que o 

dado observado. Nós reforçamos a ideia que Giardia é muito mais frequente em 

crianças do que os dados da literatura indicam e que a menor frequência de infecção 
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relatada na literatura está relacionada ao fato de nenhum estudo ter avaliado os efeitos 

da irregularidade de eliminação desse parasito nas fezes. Ao considerar 

especificamente as prevalências para Giardia do presente estudo (dado bruto 20%, e 

até 54% após corrigir falhas de detecção) mostramos que elas foram maiores do que 

outros estudos na nossa área de amostragem (Santos et al., 2014, 9-15%; Muniz-

Junqueira e Queiroz 2002, 30%). As altas prevalências de Giardia em crianças podem 

ser explicadas pelo fato de que a exposição à infecção está associada à exploração oral 

nessa fase da vida como por exemplo, hábitos de brincar ou manusear solos 

contaminados, comer com as mãos sujas, entre outros (Franco e Cordeiro, 1996; 

Kantzanou et al., 2021). Dados sobre a real prevalência de giardíase no Brasil não são 

disponibilizados regularmente pelo Ministério da Saúde, entretanto, a doença ocorre 

em todas as regiões do país, com amplas variações de prevalência (Fantinatti et al., 

2020). Muitos casos de infecções com baixa carga parasitária não são detectados 

usando as técnicas parasitológicas de rotina. Considerando nossos resultados para 

Giardia, hipotetizamos que as prevalências de outras espécies de protozoários 

intestinais também sejam maiores do que as observadas.  

Nossos dados indicaram que a probabilidade de infecção por G. duodenalis 

foi um pouco maior para meninas (54%) do que para meninos (34%). Duas hipóteses 

principais foram propostas para explicar diferenças na ocorrência de doenças 

infecciosas entre homens e mulheres, a fisiológica afirma que essas diferenças são 

devido a atuação de hormônios e genes diferentes, enquanto a hipótese 

comportamental afirma que as diferenças estão relacionadas aos comportamentos de 

risco (Guerra-Silveira e Abad-Franch, 2013). A hipótese hormonal sugere que após a 

puberdade, as mulheres são menos suscetíveis a doenças infecciosas, devido à maior 
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capacidade de ativar respostas imunes inatas e adaptativas (Gay et al., 2021). No 

entanto, essa hipótese não se aplica ao nosso estudo, realizado com crianças de até seis 

anos, quando ainda não ocorreu a liberação dos hormônios sexuais (Escobedo et al., 

2005). Entretanto, a maioria dos estudos com parasitos intestinais, incluindo Giardia, 

indicam uma maior frequência de infecção em meninos (WHO, 2007; Arbex, 2015; 

Ferreira et al., 2021), e  Daryani et al (2017) concluíram que não houve relação 

significativa entre prevalência de Giardia e o sexo das crianças. 

Em relação a idade, alguns estudos indicaram maior frequência de parasitos 

intestinais entre as crianças das faixas etárias de três a seis anos, provavelmente devido 

as mudanças em relação a hábitos, tais como introdução de alimentos crus na dieta, 

maior contato interpessoal e com animais domésticos, desenvolvimento da 

mobilidade, o que possibilita a interação com o meio ambiente. À medida que a idade 

aumenta, a frequência desses parasitos tende a diminuir (Ludwig et al., 1999; 

Gebretsadik et al., 2018, Araujo et al., 2020). Nosso estudo também mostrou uma 

maior probabilidade das crianças de três a seis anos estarem infectadas por Giardia 

nas amostras (~50%, IC 68-32%) quando comparado com as crianças nos primeiros 

meses de vida.  

Não houve diferenças significativas quanto à localização das escolas 

participantes e a estimativa de infecção das crianças por G. duodenalis. As instalações 

das creches nas quais o trabalho foi realizado mostraram uma grande preocupação com 

limpeza e asseio, evidenciado durante as visitas. Porém, mesmo com os cuidados com 

a higienização desses ambientes, mais da metade das crianças amostradas estava 

infectada de acordo com nossa estimativa. Um estudo realizado por Gurgel et al.(2005) 

mostrou que as crianças que frequentam creches têm 1,5 vezes mais chances de 
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estarem infectadas por parasitos quando comparadas as crianças que não frequentam 

creches (41,4% vs 63%), o que poderia ser explicado por facilidade do contato 

interpessoal entre crianças com diferentes origens e entre crianças e funcionários da 

creche (Belloto et al., 2011, Gizaw, et al. 2018)  

As principais limitações do estudo foram: 1) nós obtivemos pouquíssimas  

amostras na terceira coleta, isso aconteceu pela baixa adesão dos responsáveis pelas 

crianças quando voltávamos nas creches para coletar, 2) os resultados das lâminas não 

foram expressos de maneira independente, estudos incluindo novas bases de dados 

devem individualizar os resultados das lâminas de cada amostra para estimar qual a 

probabilidade de detectar um parasito intestinal por lâmina observada e 

consequentemente a quantidade ideal de lâminas a serem visualizadas por amostra para 

um diagnóstico mais acurado, 3) o número amostral poderia ter sido maior. Porém, ao 

considerar as falhas de amostragem relacionadas a eliminação irregular dos parasitos 

e sensibilidade imperfeita do teste, nós avançamos muito para superar essas limitações 

de amostragem e detecção de parasitos intestinais. Como perspectiva, esperamos 

continuar essas análises para outros parasitos intestinais assim como realizar 

modelagem hierárquica incluindo outras covariáveis que poderiam influenciar as 

probabilidades de infecção de protozoários e helmintos parasitos em diferentes grupos 

populacionais. Esperamos que essas abordagens permitam realizar predições cada vez 

mais próximas da realidade, para apoiar as ações de prevenção junto à comunidade e 

avaliar o impacto dessas ações. 

Neste estudo conseguimos demonstrar como a modelagem hierárquica pode 

ser aplicada para compreender os efeitos da eliminação irregular do parasito nas 

amostras e dos testes de detecção no diagnóstico de Giardia pelo método de 
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sedimentação espontânea. Levando em consideração que a eliminação irregular de 

parasitos nas fezes e sensibilidade do método de detecção são menores que 100%, é 

possível que ~80% das infecções por Giardia não sejam detectadas. Os parâmetros 

estimados neste estudo permitiram recomendar a combinação de número de amostras 

seriadas e número de testes parasitológicos que maximizam a probabilidade de detectar 

pessoas infectadas. A única estratégia capaz de levar Pr(𝑑|+) para além desse limite 

é usar amostras replicadas, com quatro amostras, θ̂4a ≈ 1 − (1 − 0.44)4 ≈ 0.90, e 

Pr(𝑑| + ,4a, Experiente)̅̅ ̅̅ ̅̅ ̅̅ ̅̅ ̅̅ ̅̅ ̅̅ ̅̅ ̅̅ ̅̅ ̅̅ ̅̅ ̅̅ ̅̅ ̅ = Ψ × θ̂4a × �̂�Experiente = 1.0 × 0.90 × 0.64 ≈ 0.58. 

Dessa forma, a ideia de realizar três amostras de fezes por um microscopista 

experiente, como geralmente recomendado, ainda não seria uma estratégia suficiente 

para um diagnóstico adequado de Giardia usando o método de sedimentação 

espontânea. Essas informações são relevantes para um diagnóstico acurado o que é 

fundamental para guiar a abordagem terapêutica dos médicos assim como as 

estratégias de prevenção. A abordagem que descrevemos abre novas perspectivas para 

o estudo tanto dos ciclos de transmissão quanto dos procedimentos diagnósticos das 

parasitoses intestinais. 
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7. CONSIDERAÇÕES FINAIS  

 

As parasitoses intestinais ainda são frequentes na população e o protozoário 

G. duodenalis é uma das principais causas globais de diarreia, infectando ~280 milhões 

de pessoas anualmente, principalmente crianças. A maioria dos diagnósticos 

dependem da detecção desse parasito nas fezes, no entanto, um problema que afeta 

esses procedimentos é que nem toda amostra de uma pessoa infectada contém 

parasitos, porque a eliminação de Giardia nas fezes é irregular, e nem todo exame 

microscópico detecta os parasitos em amostras positivas, porque nenhum teste é 

perfeito. Isto dificulta tanto a compreensão das dinâmicas de transmissão quanto a 

avaliação dos testes diagnósticos. 

Nosso objetivo foi separar os efeitos da eliminação irregular de parasitos nas 

fezes e da sensibilidade imperfeita do teste baseado em microscopia para detecção de 

G. duodenalis e, dessa forma, obter estimativas corrigidas da frequência da infecção 

em crianças. Para isso, nós estimamos a probabilidade de G. duodenalis ser eliminado 

em uma amostra de fezes de uma criança infectada (θ), a probabilidade de o teste de 

sedimentação espontânea detectar G. duodenalis quando esse parasito está presente na 

amostra (sensibilidade do teste, p) e a probabilidade de uma criança usuária de creches 

do Distrito Federal estar infectada por G. duodenalis (Ѱ).  

Para alcançar esses objetivos nossa estratégia de análise consistiu em definir 

hipóteses sobre cada um dos parâmetros de interesse (Ψ, θ, p) e sobre os efeitos que 

algumas covariáveis selecionadas (gênero, idade, setor, dia da coleta e experiência do 

observador) podem ter sobre esses parâmetros. A hipótese central do estudo foi que a 

eliminação de Giardia nas fezes de crianças infectadas é irregular, no entanto, outras 

hipóteses importantes foram levantadas relacionadas a detecção de Giardia nas fezes 

e infecção das crianças com diferentes características (e.g. sexo, idade) e em diferentes 

setores de vulnerabilidade socioeconômica. 
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Para avaliar formalmente essas hipóteses utilizamos ferramentas analíticas 

capazes de capturar a natureza hierárquica do problema – no qual p é condicional em 

θ e θ, por sua vez, é condicional em Ψ. Os “modelos hierárquicos multi-nível” foram 

selecionados para avaliar essas hipóteses. Para ajustar modelos multi-nível é 

necessário obter observações replicadas nos três níveis da hierarquia, no nosso caso, 

este requisito implica (1) estudar múltiplas crianças, (2) examinar amostras replicadas 

das crianças e (3) realizar testes replicados nas amostras. Os nossos dados refletiram 

esta necessidade, com (a) 276 crianças estudadas em oito creches de quatro setores 

urbanos, (b) entre uma e três amostras (coletadas com ~5–7 dias de diferença) 

examinadas por cada criança, e (c) dois testes independentes realizados com cada 

amostra. 

Após realizar os procedimentos e análises dos nossos dados, o objetivo geral 

do estudo foi alcançado. Nós conseguimos demonstrar como a modelagem hierárquica 

pode ser aplicada para compreender os efeitos da eliminação irregular do parasito nas 

amostras e dos testes de detecção no diagnóstico de Giardia pelo método de 

sedimentação espontânea. Nossos resultados confirmaram a hipótese central do 

estudo, mostrando que a probabilidade de eliminação de G. duodenalis leva à provável 

ausência desse parasito em mais da metade das amostras de crianças infectadas 

(~56%). Não encontramos evidência de que θ mudasse com o gênero ou entre dias 

de coleta, como havíamos previsto, porém, nossa hipótese inicial era que θ seria maior 

nas crianças com idades maiores considerando maior exposição e carga parasitária 

maior, o que não foi observado nos modelos. Outras hipóteses também foram 

confirmadas como a de que a probabilidade de um observador experiente encontrar 

Giardia em uma amostra com o parasito, 𝑝, é maior (~64%, IC95% 47 − 78) do que 

a de um observador inexperiente (~46%, IC95% 34 − 66). Entretanto, não 

encontramos evidências de que 𝑝 mudasse com a idade, como havíamos previsto. Em 

relação a probabilidade de uma criança estar infectada por Giardia, Ψ, não 

encontramos evidências de que Ψ mudasse com a idade ou entre setores urbanos. 

Nossas expectativas eram que as crianças de setores de maior vulnerabilidade 

socioeconômica teriam maior probabilidade de estarem infectadas por Giardia e que 

crianças com idades maiores teriam maior probabilidade de estarem infectadas por 
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Giardia pela frequente exposição a fontes de infecção. Apesar das análises 

exploratórias mostrarem tendências de que essas variáveis (setor e idade) seriam 

importantes para explicar as probabilidades de infecção, os modelos mostram que elas 

não foram relevantes. Por outro lado, nossa expectativa inicial era de que não haveria 

diferença nas probabilidades de meninos e meninas estarem infectados por Giardia. 

Entretanto os modelos mostraram que  Ψ̂Meninas = 0,54 [0,28 − 0,77] e Ψ̂Μeninos =

0,34 [0,17 − 0,54]. Como os dados da literatura indicam maiores prevalências em 

meninos esse resultado surpreendente abre oportunidades para analisar os fatores 

nessas creches que poderiam levar a essa maior probabilidade de infecção em meninas. 

Há uma grande variação de valores de sensibilidade do método de 

sedimentação espontânea descrita na literatura, com valores abaixo (37%) e acima 

(100%) do que encontramos (~64%). Além dos efeitos relacionados a quantidade de 

amostras analisadas e experiência do microscopista, outro fator que poderia influenciar 

essa grande variação de sensibilidade seria o número de lâminas analisadas para cada 

uma das amostras, sendo fundamental examinar pelo menos três lâminas para 

aumentar a sensibilidade do método de sedimentação espontânea. No presente estudo, 

apesar de analisarmos três lâminas para cada amostra, nós não individualizamos o 

resultado de cada lâmina nem calculamos a probabilidade de detecção por lâmina, nós 

também obtivemos pouquíssimas amostras na terceira coleta e o número amostral 

poderia ter sido maior.  Porém, ao considerar as falhas de amostragem relacionadas a 

eliminação irregular dos parasitos e sensibilidade imperfeita do teste, nós avançamos 

muito para superar essas limitações de amostragem e detecção de parasitos intestinais  

O principal resultado encontrado na pesquisa foi a estimativa da 

probabilidade de eliminação de Giardia em amostras coletadas de crianças infectadas. 

Para nosso conhecimento é a primeira vez que esse parâmetro é estimado para um 

parasito intestinal usando modelagem hierárquica. Essa contribuição é de extrema 

relevância porque a maioria dos resultados de infecção por parasitos intestinais da 

literatura consideram que θ = 100%, e ao considerar as falhas de amostragem, 

reforçamos a recomendação de repetir as amostras de fezes e avaliar pelo menos três 

vezes em dias diferentes, pois resulta em um aumento na detecção de Giardia. Como 

perspectiva, esperamos continuar essas análises para outros parasitos intestinais assim 
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como realizar modelagem hierárquica incluindo outras covariáveis que poderiam 

influenciar as probabilidades de infecção de protozoários e helmintos parasitos em 

diferentes grupos populacionais. Esperamos que essas abordagens permitam realizar 

predições cada vez mais próximas da realidade, para apoiar as ações de prevenção 

junto à comunidade e avaliar o impacto dessas ações. 
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8. CONCLUSÕES 

 

1. Separamos os efeitos da eliminação irregular de parasitos nas fezes e da 

sensibilidade imperfeita do teste baseado em microscopia para detecção de 

Giardia duodenalis em crianças usuárias de creches. 

2. A probabilidade de eliminação de Giardia nas fezes (θ) é de ~44 % , ou seja, 

nossas análises sugerem que ~56% das amostras de fezes de crianças 

infectadas não continha Giardia. Não encontramos evidência de que θ mudasse 

com o gênero e idade das crianças, ou entre dias de coleta. 

3. A probabilidade de o teste de sedimentação espontânea detectar G. duodenalis 

quando esse parasito está presente na amostra varia de acordo com a 

experiencia do observador, a probabilidade de um observador experiente 

detectar o parasito na amostra foi de ~64 % , já para um observador 

inexperiente essa  probabilidade de detecção de Giardia diminui para ~46 % . 

4. A probabilidade de uma criança usuária de creches do Distrito Federal estar 

infectada por G. duodenalis, após corrigir falhas de detecção, é de até 54%, 

maior do que outros estudos na nossa área de amostragem. 

5. Não encontramos evidências de que a probabilidade de infecção de uma 

criança por Giardia (Ψ) mudasse com a idade ou entre setores urbanos. Os 

modelos mostraram que a probabilidade de infecção em meninas (~54%) foi 

maior que em meninos ~34%.  

6. As estimativas corrigidas da frequência de infecção de G. duodenalis em 

crianças usuárias de creches do Distrito Federal (até 54%) considerando que a 

eliminação de parasitos é irregular e que a sensibilidade dos testes é imperfeita 

foram muito maiores que os dados observados (20%). A estratégia capaz de 

aumentar a probabilidade de detectar Giardia em uma amostra procedente de 

uma criança infectada usando um teste é replicar as amostras, com pelo menos 

quatro amostras.  
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TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO 

(Aplicado aos pais ou responsáveis legais pelas crianças e adolescentes) 

 

Com a finalidade de tê-lo (a) como participante da pesquisa intitulada “Estudo 

imunoparasitólogico, nutricional e fatores de risco para aquisição de enteroparasitos em 

crianças e adolescentes de usuárias de creches e escolas de Ensino Fundamental das cidades 

Regionais: Estrutural e Ceilândia, Distrito Federal” convidamos você a participar dessa pesquisa, 

de cunho acadêmico e científico, realizada pelos pesquisadores. A pesquisa terá como objetivo 

principal: “Correlacionar enteroparasitoses em crianças e adolescentes usuárias de creches e de 

Ensino Fundamental, com as respostas imunológicas, estado nutricional, condições ambientais, 

saneamento básico e socioeconômicas de famílias residentes nas cidades Regionais Estrutural e 

Ceilândia, Distrito Federal”. É um projeto que será subdividido em cinco sub-projetos: dois projetos 

de Trabalho de Iniciação Cientifica, da Faculdade Anhanguera de Brasília – Unidade 

Taguatinga/Universidade Kroton, duas Dissertações de Mestrado do Programa de Pós-graduação em 

Medicina Tropical, Faculdade de Medicina, UnB e uma Tese de Doutorado, Programa de Pós-

graduação em Nutrição, Faculdade Ciências da Saúde, UnB.  

O objetivo do projeto será: Correlacionar enteroparasitoses em crianças e adolescentes 

usuárias de creches e de Ensino Fundamental, com as respostas imunológicas, estado nutricional, 

condições ambientais, saneamento básico e socioeconômicas de famílias residentes nas cidades 

Regionais Estrutural e Ceilândia, Distrito Federal. 

Para atingir esse objetivo, serão coletadas das crianças três amostras de fezes obtidas em dias 

alternados para a pesquisa de enteroparasitos, e uma amostra de sangue. Os materiais que serão usados 

nas coletas de amostras de fezes, e as que serão usadas nas coletas das amostras de sangue serão novos 

e estéreis, e sem qualquer tipo de substância, que a criança possa ingerir. A coleta da amostra de 

sangue é necessária para fazermos os estudos bioquímicos, hematológicos e imunológicos que 

associados com os resultados parasitológicos e fatores de riscos, nos permitirá identificar o real estado 

de saúde da criança. 

Sua participação e de sua criança na pesquisa serão voluntárias, sem qualquer tipo de gasto, 

recebimento ou pagamento. Se concordar em participar e deixar a criança pela qual é responsável 

participar do estudo, deverá assinar o documento “Termo de Consentimento Livre e Esclarecido” e 

em responder a questionários. Vale ressaltar que em hipótese alguma você e a criança serão 

identificadas, sendo garantido o sigilo e o seu anonimato.  

Informamos também, que se sua criança estiver positiva para alguma parasitose, daremos um 

encaminhamento para um pediatra, para ser tratada com um vermífugo próprio para cada parasito. 

Também será oferecido palestras sobre as parasitoses mais comuns no Brasil, abrangendo os sintomas 

e como evitar a infecção por elas. Além de ensinar as crianças a fazerem a higienização das mãos. 
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 Durante a pesquisa, você poderá tirar suas dúvidas relacionadas aos questionários, assim como 

poderão desistir de participar da pesquisa em qualquer momento desejado. Caso queira obter 

informações sobre os resultados da pesquisa e esclarecerem dúvidas sobre a importância do estudo, 

entre em contato com a Coordenadora do projeto Profa. Dra. Eleuza Rodrigues Machado no telefone: 

(061) 8197-1894 e 98230-5611 (e-mail: eleuzarodriguemachado51@gmail.com), ou com os 

pesquisadores integrantes do projeto: Lana Cristina Ferreira de Sá, no telefone: (061) 98148-9886 (e-

mail: lannaah.c@gmail.com), ou Prof. Dr. Rodrigo Gonçalves-Gurgel, no telefone: (061) 3107-1787 

(e-mail: gurgelrg@hotmail.com), ou do Comitê de Ética em Pesquisa da FS, UnB – CEP/FS-UnB, 

no telephone: (061)3107-1947 (e-mail: cepfsunb@gmail.com). 

 

 Eu,________________________________________________________________________________, 

CPF e/ou RG ______________________________________________________responsável legal pela 

criança ____________________________________________________________________________, 

residente em ________________________________________________________________________, 

telefone ________________________________________________________________após ter recebido 

informações sobre o estudo “Estudo imunoparasitólogico, nutricional e fatores de risco para 

aquisição de enteroparasitos em crianças e adolescentes de usuárias de creches e escolas de 

Ensino Fundamental das cidades Regionais: Estrutural e Ceilândia, Distrito Federal” por meio 

da carta informativa lida por mim, declaro que ficou claro o objetivo geral do estudo, os procedimentos a 

serem realizadas, as garantias de confidencialidade e de esclarecimentos permanentes. Não tendo dúvidas a 

respeito da pesquisa, concordo e permito que minha criança participa como voluntário (a) nesse estudo, 

assinando esse termo, do qual poderei deixar de participar a qualquer momento do estudo, sem penalidades 

ou prejuízos, ou perda de qualquer benefício que possa ter adquirido. 

Este Termo de Consentimento será assinado em duas vias, sendo a primeira de posse do participante 

da pesquisa e a segunda dos pesquisadores. 

 

 

Brasília, DF,...........de..........................de 2019 

 

 

__________________________________________________________ 

Assinatura do responsável legal 

 

 

__________________________________________________________ 

Assinatura/carimbo do Diretor (Chefe): 

 

 

__________________________________________________________ 

Assinatura da Pesquisadora Coordenadora/Responsável pelo projeto 
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 TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO 

(Aplicado aos pais ou responsáveis legais pelas crianças e adolescentes) 

 

Eu,________________________________________________________________________________, 

CPF e/ou RG ______________________________________________________responsável legal pela 

criança ____________________________________________________________________________, 

residente em ________________________________________________________________________, 

telefone ________________________________________________________________após ter recebido 

informações sobre o estudo “Estudo imunoparasitólogico, nutricional e fatores de risco para 

aquisição de enteroparasitos em crianças e adolescentes de usuárias de creches e escolas de 

Ensino Fundamental das cidades Regionais: Estrutural e Ceilândia, Distrito Federal” por meio 

da carta informativa lida por mim, declaro que ficou claro o objetivo geral do estudo, os procedimentos a 

serem realizadas, as garantias de confidencialidade e de esclarecimentos permanentes. Não tendo dúvidas a 

respeito da pesquisa, concordo e permito que minha criança participa como voluntário (a) nesse estudo, 

assinando esse termo, do qual poderei deixar de participar a qualquer momento do estudo, sem penalidades 

ou prejuízos, ou perda de qualquer benefício que possa ter adquirido. 

Este Termo de Consentimento será assinado em duas vias, sendo a primeira de posse do participante 

da pesquisa e a segunda dos pesquisadores. 

 

 

Brasília, DF,...........de..........................de 2019 

 

__________________________________________________________ 

Assinatura do responsável legal 

 

__________________________________________________________ 

Assinatura/carimbo do Diretor (Chefe): 

 

__________________________________________________________ 

Assinatura da Pesquisadora Coordenadora/Responsável pelo projeto 
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APÊNDICE 4 

Tabela: Efeitos das covariáveis na probabilidade de infecção, eliminação e detecção de G. 

duodenalis: Modelos ajustados e suas hipóteses.  
 

Categoria 

do modelo 

ID Estrutura do modelo Hipóteses 

Nulo M0 Ѱ(.), θ(.), p(.) [NULO] As probabilidades não variam em nenhum nível, os valores se 

mantêm constantes. 

 M1 Ѱ(.), θ(.), p(expertise) [nulo 

realista] 

Ѱ, probabilidade de uma criança estar infectada e θ, probabilidade 

da eliminação de Giardia na amostra de uma criança infectada, são 

constantes, mas, p, a probabilidade de detecção de Giardia é maior 

quando o teste é executado por um observador experiente. 

Gênero M2 Ѱ(gênero), θ(.), p(.) Ser menina aumenta a probabilidade de estar infectada por Giardia, 

θ e p são constantes. 

M3 Ѱ(gênero), θ(.), p(expertise) Ser menina aumenta a probabilidade de estar infectada por Giardia, 

θ é constante e p é maior quando o teste é executado por um 

observador experiente. 

M4 Ѱ(.), θ(gênero), p(expertise) Ѱ é constante, o gênero influencia a probabilidade de eliminação de 

Giardia na amostra e p é maior quando o teste é executado por um 

observador experiente. 

Idade M5 Ѱ(.), θ(idade), p(expertise) Ѱ é constante, a maior idade aumenta a probabilidade de 

eliminação de Giardia na amostra e p é maior quando o teste é 

executado por um observador experiente. 

M6 Ѱ(idade), θ(.), p(expertise) A maior idade aumenta a probabilidade de estar infectado por 

Giardia, θ é constante e p é maior quando o teste é executado por 

um observador experiente. 

M7 Ѱ(idade), θ(idade), 

p(expertise) 

A maior idade aumenta a probabilidade de estar infectado por 

Giardia, a maior idade aumenta θ e p é maior quando o teste é 

executado por um observador experiente. 

Setor M8 Ѱ(setor), θ(.), p(expertise) Criança de setor de maior vulnerabilidade socioeconômica tem 

maior probabilidade de estar infectada por Giardia, θ é constante e 

p é maior quando o teste é executado por um observador experiente. 

Dias M9 Ѱ(.), θ(dia), p(expertise) Ѱ é constante, o dia da coleta interfere em θ e p é maior quando o 

teste é executado por um observador experiente. 

Modelos 

Mistos 

M10 Ѱ(gênero), θ(idade), 

p(expertise) 

Ser menina aumenta a probabilidade de estar infectada por Giardia, 

a maior idade aumenta θ e p é maior quando o teste é executado por 

um observador experiente. 

M11 Ѱ(gênero), θ(.), p(idade) Ser menina aumenta a probabilidade de estar infectada por Giardia, 

θ é constante e p é maior quando a amostra é de uma criança menos 

nova 

 M12 Ѱ(gênero), θ(.), p(expertise+ 

idade) 

Ser menina aumenta a probabilidade de estar infectada por Giardia, 

θ é constante e p é maior quando a amostra é de uma criança menos 

nova e executado por um observador experiente. 

 M13 Ѱ(gênero), θ (fixado 1), 

p(expertise) 

Ser menina aumenta a probabilidade de estar infectada por Giardia, 

θ assume que não há eliminação irregular e p é maior quando o 

teste é executado por um observador experiente. 

M14 Ѱ(gênero), θ(dia), p(expertise) Ser menina aumenta a probabilidade de estar infectada por Giardia, 

o dia da coleta interfere em θ e p é maior quando o teste é 

executado por um observador experiente. 

M15 Ѱ(gênero), θ(dia+ idade), 

p(expertise) 

Ser menina aumenta a probabilidade de estar infectada por Giardia, 

o dia da coleta e ser menos nova interfere em θ e p é maior quando 

o teste é executado por um observador experiente. 

M16 Ѱ(.), θ(dia+idade), 

p(expertise) 

Ѱ é constante, o dia da coleta e ser menos nova interfere em θ e p é 

maior quando o teste é executado por um observador experiente. 
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M17 Ѱ(gênero + idade), θ(.), 

p(expertise) 

Ser menina e menos nova aumenta a probabilidade de estar 

infectada por Giardia, θ é constante e p é maior quando o teste é 

executado por um observador experiente. 

M18 Ѱ(gênero + idade), θ(idade), 

p(expertise) 

Ser menina e menos nova aumenta a probabilidade de estar 

infectada por Giardia, ser menos nova interfere em θ e p é maior 

quando o teste é executado por um observador experiente. 

M19 Ѱ(gênero + idade), θ(dia), 

p(expertise) 

Ser menina e menos nova aumenta a probabilidade de estar 

infectada por Giardia, o dia da coleta interfere em θ e p é maior 

quando o teste é executado por um observador experiente. 

M20 Ѱ(gênero + idade), θ(dia 

+idade), p(expertise) 

Ser menina e menos nova aumenta a probabilidade de estar 

infectada por Giardia, o dia da coleta ser menos nova interfere em 

θ e p é maior quando o teste é executado por um observador 

experiente. 

M21 Ѱ(idade), θ(dia), p(expertise) Ser menos nova aumenta a probabilidade de estar infectada por 

Giardia, o dia da coleta interfere em θ e p é maior quando o teste é 

executado por um observador experiente. 

M22 Ѱ(idade), θ(dia +idade), 

p(expertise) 

Ser menos nova aumenta a probabilidade de estar infectada por 

Giardia, o dia da coleta e ser menos nova interfere em θ e p é maior 

quando o teste é executado por um observador experiente. 

M23 Ѱ(setor), θ(idade), 

p(expertise) 

Criança de setor de maior vulnerabilidade socioeconômica tem 

maior probabilidade de estar infectada por Giardia, ser menos nova 

interfere em θ e p é maior quando o teste é executado por um 

observador experiente. 

M24 Ѱ(setor), θ(dia), p(expertise) Criança de setor de maior vulnerabilidade socioeconômica tem 

maior probabilidade de estar infectada por Giardia, o dia da coleta 

interfere em θ e p é maior quando o teste é executado por um 

observador experiente. 

M25 Ѱ(setor), θ(dia + idade), 

p(expertise) 

Criança de setor de maior vulnerabilidade socioeconômica tem 

maior probabilidade de estar infectada por Giardia, o dia da coleta 

e ser menos nova interfere em θ e p é maior quando o teste é 

executado por um observador experiente. 

M26 Ѱ(setor+ gênero), θ(.), 

p(expertise) 

Ser menina de setor de maior vulnerabilidade socioeconômica 

aumenta a probabilidade de estar infectada por Giardia, θ é 

constante e p é maior quando o teste é executado por um 

observador experiente. 

M27 Ѱ(setor+ gênero), θ(idade), 

p(expertise) 

Ser menina de setor de maior vulnerabilidade socioeconômica 

aumenta a probabilidade de estar infectada por Giardia, ser menos 

nova interfere em θ e p é maior quando o teste é executado por um 

observador experiente. 

M28 Ѱ(setor+ idade), θ(.), 

p(expertise) 

Ser criança menos nova de setor de maior vulnerabilidade 

socioeconômica aumenta a probabilidade de estar infectada por 

Giardia, θ é constante e p é maior quando o teste é executado por 

um observador experiente. 

M29 Ѱ(setor+ idade), θ(idade), 

p(expert) 

Ser criança menos nova de setor de maior vulnerabilidade 

socioeconômica aumenta a probabilidade de estar infectada por 

Giardia, ser menos nova interfere em θ e p é maior quando o teste é 

executado por um observador experiente. 

M30 Ѱ(setor+ gênero), θ(dia), 

p(expertise) 

Ser menina de setor de maior vulnerabilidade socioeconômica 

aumenta a probabilidade de estar infectada por Giardia, o dia da 

coleta interfere em θ e p é maior quando o teste é executado por um 

observador experiente. 

M31 Ѱ(setor+ idade), θ(dia), 

p(expertise) 

Ser criança menos nova de setor de maior vulnerabilidade 

socioeconômica aumenta a probabilidade de estar infectada por 

Giardia, o dia da coleta interfere em θ e p é maior quando o teste é 

executado por um observador experiente. 
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 M32 Ѱ(setor+ gênero), θ(dia + 

idade), p(expertise) 

Ser menina de setor de maior vulnerabilidade socioeconômica 

aumenta a probabilidade de estar infectada por Giardia, o dia da 

coleta e ser menos nova interfere em θ e p é maior quando o teste é 

executado por um observador experiente. 

 M33 Ѱ(setor+idade), θ(dia + 

idade), p(expertise) 

Ser criança menos nova de setor de maior vulnerabilidade 

socioeconômica aumenta a probabilidade de estar infectada por 

Giardia, o dia da coleta e ser menos nova interfere em θ e p é maior 

quando o teste é executado por um observador experiente. 

M34 Ѱ(setor+ gênero + idade), 

θ(idade), p(expertise) 

Ser menina menos nova de setor de maior vulnerabilidade 

socioeconômica aumenta a probabilidade de estar infectada por 

Giardia, ser menos nova interfere em θ e p é maior quando o teste é 

executado por um observador experiente. 

M35 Ѱ(setor+ gênero + idade), θ(.), 

p(expertise) 

Ser menina menos nova de setor de maior vulnerabilidade 

socioeconômica aumenta a probabilidade de estar infectada por 

Giardia, θ é constante e p é maior quando o teste é executado por 

um observador experiente. 

M36 Ѱ(setor+ gênero + idade), 

θ(dia), p(expertise) 

Ser menina menos nova de setor de maior vulnerabilidade 

socioeconômica aumenta a probabilidade de estar intentada por 

Giardia, o dia da coleta interfere em θ e p é maior quando o teste é 

executado por um observador experiente. 

 M37 Ѱ(setor+ gênero + idade), 

θ(dia+ idade), p(expertise) 

Ser menina menos nova de setor de maior vulnerabilidade 

socioeconômica aumenta a probabilidade de estar infectada por 

Giardia, o dia da coleta e ser menos nova interfere em θ e p é maior 

quando o teste é executado por um observador experiente. 

Ѱ é maior nas meninas, θ diminui com a idade, e p aumenta com a expertise do observador. 

 

 

 

 

 

 

 


