AS CEPAS DA LEPTOSPIROSE NO CENARIO NACIONAL

LEPTOSPIROSIS STRAINS ON THE NATIONAL SCENE

Ademir de Carvalho Junior

ademirjr214@gmail.com

Adma Ferreira Alves

admafalves@agmail.com

Ana Christie de Souza Melo

anachristiell@hotmail.com

Giovanna Araujo de Oliveira
giovannaaraujolindi@gmail.com
Giullia F. A. Pimentel

giulliafalbuguerque @gmail.com

Pedro Henrique D. Paltrinieri
phpaltrinieri@icloud.com

Luciana Pacheco Golinelli

luciana.qgolinelli@sg.universo.edu.br

Cintia Cristiane de Paula
cintia.paula@sg.universo.edu.br

RESUMO

A leptospirose € uma zoonose causada por espiroquetas do género Leptospira e constitui uma
das mais importantes doencas de distribuicdo mundial. Por possuir alta ocorréncia no pais
(principalmente nos periodos mais chuvosos do ano) sendo registrados até 13.000 casos por ano
em humanos. Por isso percebe-se a importancia da doenca. O presente artigo faz uma revisao
sobre a leptospirose abordando seus principais aspectos como agente etioldgico, seus principais
focos de contaminacdo e reservatorio, diagndéstico, e achados clinicos. Os riscos que a
Leptospirose pode oferecer a saude dos animais e dos homens, visto que se trata de uma
doenca com carater zoondtico, sdo enormes. Por ter a capacidade de infectar animais de
producdo, podemos observar um prejuizo a economia nacional, isso sem levar em conta 0s
operarios que sao infectados com a leptospirae sdo impedidos de exercer suas funcdes.

Palavras-chaves: Leptospirose, zoonose, distribuicdo mundial.
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1. INTRODUCAO

A leptospirose € uma doenca comum em areas urbanizadas com saneamento
basico precario, predominante em paises tropicais e em periodos chuvosos. As
principais cepas da doenca acometem roedores, mamiferos domésticos e selvagens
(NELSON; COUTO, 2001). O seu agente causador é a leptospira (encontrada em
sua forma espiral, espiroquetideo) (RODRIGUES et al., 2022). E uma doenca
infecciosa febril (RODRIGUES et al., 2022), considerada a zoonose mais difundida
do mundo (ADLER; DE LA PENA MOCTEZUMA, 2010).

Existem mais de 14 espécies, sendo a mais importante a
Leptospiralnterrogans(RODRIGUES et al.,, 2022) . Mais de 250 sorovares da
mesma espécie ja foram descritos em diversos paises, entre eles o L.
Icterohaemorrhagiae, L. Copenhageni, L. Grippotyphosa, sdo os mais encontrados
em cdes (KNOPFLER et al.,, 2017; SCHULER, 2017). A L. Interrogans apés o
acesso ao hospedeiro é exposta ao sistema inato de defesa celular e humoral,
desarmam e removem cepas invasoras menos virulentas (GOMES, 2015).

No Brasil, em meses com alta pluviosidade a doenca torna-se epidémica,
principalmente nas capitais e regides metropolitanas, com letalidade de 8,7% em
média (RODRIGUES et al., 2022). A transmissdo da Leptospira.spp é de
hospedeiro para hospedeiro por contato direto com a urina, infeccéo, transferéncia
placentaria, ingestao de tecido infectado e transmisséo indireta mais comum atraves
de fontes de agua e alimentos. (GREENE et al., 2006; BURR; LUNN; YAM, 2009)

O cao é um hospedeiro de extrema importancia, visto que existe um contato
direto com os seres humanos. Em cées infectados os sintomas variam de acordo
com a viruléncia, sorotipo, nimero de bactérias no organismo e a resposta imune ou
vacinal do agente (GOLDSTEIN, 2010). A transmissdo entre humanos ndo €
comum, mas pode ocorrer pelo contato com a urina, sangue, tecidos de pessoas
infectadas e secrecbes. (RODRIGUES et al., 2022)

Existem duas fases clinicas da leptospirose, a fase precoce (leptospirémica) e
a fase tardia (imune). As manifestacbes clinicas tém algumas variagbes como
formas assintomaticas e subclinicas até quadros clinicos graves, que sao
associados a manifestacdes fulminantes. A primeira fase, € caracterizada por uma
febre inesperada, na maioria das vezes acompanhada de cefaléia, mialgia, anorexia,

nauseas e vomitos. A fase tardia manifesta-se por sinais clinicos graves que surgem
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apos a primeira semana de contaminacao, os sintomas mais comuns sao triade de
ictericia (é considerado sinal caracteristico e de cor alaranjada, conhecida como
ictericia rubinica), insuficiéncia renal e hemorragia pulmonar. (RODRIGUES et al.,
2022)

Este artigo tem como objetivo relatar os conceitos clinicos, vias de
transmissdo, prevencao, formas de diagnoéstico da doenca, além de expor as

principais cepas presentes no Brasil e suas consequéncias.

2. REVISAO LITERARIA

2.1 AGENTE ETIOLOGICO

A leptospirose € provocada por bactéria do género Leptospira, da ordem
Spirochaetales, pertencente a familia Leptospiraceae. Sao bactérias com 0,1 a 0,2
pum de diametro e 6-12 um de comprimento; possuem forma fina e espiralada;
apresentam extremidades com ganchos; moveis devido a presenca de dois flagelos
(um em cada extremidade da célula); aerbbicas estritas; capazes de utilizar os
acidos graxos de cadeia longa como a unica fonte de carbono e energia; incapazes
de metabolizar os acucares; ndo necessitam de aminoacidos para o crescimento. As
leptospiras tém estruturas de superficie que compartilham caracteristicas tanto de
bactérias Gram-positivas e negativas. Como por exemplo a membrana dupla e a
presenca de LPS (lipopolissacarideo) séo caracteristicas comuns ha bactérias
Gram-negativas, enquanto que a associacdo intima da membrana citoplasmética
com a mureina da parede celular € reminiscente da arquitetura das bactérias Gram-
positivas (Alexander et al. 1963, Alexander et al. 1972; Adler et al. 1983). As
leptospiras possuem a mesma estrutura de parede celular das bactérias Gram
negativas tipicas, mas com a camada de peptidioglicano aderido a membrana
citoplasmatica interna e sobreposto pela membrana externa. Dentro da membrana
externa, o LPS, constitui o principal antigeno e o principal componente de superficie.
Ela é estrutural e imunologicamente semelhante ao LPS das outras bactérias Gram

negativas(FAINE et al., 1999).

2.2 TAXONOMIA
O agente etiolégico da leptospirose pertence a ordem Spirochaetales,

familiaLeptospiraceae, género Leptospira. Seguindo a forma de classificacédo
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taxondmica classica, com base em sorogrupos e sorovares e na patogenicidade, as
leptospiras podem ser divididas em dois grandes grupos: patogénicas e saprofitas.
As patogénicas, que podem infectar o homem e o0s animais Ss&o:
Leptospirainterrogans, L. borgpetersenii, L. inadai, L. kirschneri, L. noguchii,
L.weilliie, L. santarosai; possuem mais de 200 sorovares agrupados em 23
sorogrupos. As espécies saproéfitas de vida livre sado: L. biflexa, L. wolbachiieL.
hollandia; possuem 38 sorovares agrupados em seis sorogrupos, estas sao
encontradas principalmente em agua doce, e os registros de infeccdo ao homem e
animais sdo raros, porém nao inexistentes.(LEVETT, 2001, ADLER; DE LA PENA
MOCTEZUMA, 2009).

A comparacdo das sequéncias de RNA ribossomais confirmaram os
resultados dos estudos fenotipicos que o género Leptospira, constitui um grupo
distinto dentro da ordem Spirochaetales. O género Leptospira, antes de outubro de
1987, possuia trés espécies:

a) Leptospirainterrogans, que incluia as cepas patogénicas para 0s animais e
0 homem;

b) Leptospirabiflexa, era agrupada por cepas néo patogénicas isoladas da
agua, da lama e, as vezes, do animal e do homem.

c) Leptospira parva, incluia espécies ndo patogénicas isoladas da agua, de

uma amostra de albumina bovina e do utero de uma porca.

Além disso também havia os critérios de patogenicidade, as espécies do
género Leptospira foram organizadas por algumas caracteristicas fenotipicas. A
Leptospirainterrogans e  Leptospirabiflexa  foram, de fato, definidas
taxonomicamente, tendo como base algumas caracteristicas especiais. A Leptospira
parva possui tracos fenotipicos especificos e estudos de hibridagcdo DNA (Acido
desoxirribonucleico). Em outubro de 1987, os estudos de hibridacdo DNA-DNA
modificaram de maneira radical a taxonomia das Leptospira, mostraram a existéncia
de pelo menos, 5 novas espécies genéticas dentro da espécie L. interrogans e de
pelo menos 2 (genomoespécies) novas espécies genéticas na espécie L. biflexa.
Esta classificagdo gen6mica é apoiada pelas caracteristicas fenotipicas, de modo
gue Yasuda e colaboradores prop6s 7 novas espécies: L. borgpetersenii, L. inadai,

L. meyeri, L. noguchii, L. santarosai, L. weilii e L. wolbachii. Em 1992, Ramadass e
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colaboradores descreveram a espécie L. kirschneri. Em 1998, Pérolat e
colaboradores propuseram a espécie L. fainei. Em 1999, Brenner e colaboradores
validaram a nomenclatura de L. alexanderi.A Leptospira parva possui tracos
fenotipicos especificos e estudos de hibridagdo DNA (Acido desoxirribonucleico). Em
11 de julho de 2005, esta espécie L. parva foi reclassificada em um novo género
(Turneriella) com o nome de Turneriella parva.Em 2006, Levett e equipe
descreveram a L. broomii. Em 2008, Slack e seu grupo validaram a classificacdo da
L. wolffii. Em janeiro de 2009, Matthias e seu time validaram a L. licerasiae. Em abril
de 2009, Slack e colaboradores validaram a classificagdo da L. kmetyi(LEVETT,
2001).

2.3 PRINCIPAL RESERVATORIO DA LEPTOSPIRA, O RATO E AS

CONSEQUENCIAS AO HOMEM

A infecc@o nos seres humanos se da por contato direto ou indireto com a
urina de animais infectados. A bactéria adentra o nosso organismo através de
pequenas feridas na pele, das mucosas ou de membros que ficam imersos em agua
contaminada por um determinado periodo. Os animais domesticos e silvestres sao
0S reservatérios essenciais para a persisténcia dos focos da infeccao
(VASCONCELOS et al., 2012). Porém o principal reservatorio se da por parte dos
roedores sinantrépicos (Rattusnorvegicus, Rattusrattus e Mus musculus). Quando
infectados, eles ndo desenvolvem a doenca tornando-se portadores, conciliam a
Leptospira nos rins, e a eliminam viva no meio ambiente, contaminando assim a
agua, solo e alimentos. O principal portador da Leptospiraicterohaemorraghiae, é o
Rattusnorvegicus (ratazana ou rato de esgoto) que € uma das mais patogénicas
para o ser humano. (BRASIL, 2002).

Os ratos desempenham o papel de principais reservatdrios da doenca. Devido
a alcalinidade de sua urina e baixa taxa de anticorpos, por isso acaba eliminando a
bactéria viva, contaminando o meio ambiente, 4gua, solo e alimentos. Além dos
roedores, também existem outros animais que se alojam ocasionalmente, como as
aves, anfibios e ofidios. (SALOMAO et al., 2002).

3. LEPTOSPIRA NOS ANIMAIS DOMESTICOS
3.1 CAES
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Como os cées e 0s gatos sdo 0s animais domésticos mais comuns, e que
possuem maior contato com os seres humanos, o cuidado com esses animais
passam a ser de extrema importancia, visto que estamos falando de uma doenca
com carater zoonatico.

Apesar da diferenca entre essas duas espécies, elas apresentam sinais
clinicos muito especificos e parecidos, o que pode facilitar a identificacdo da doenca.
O periodo de incubacéo varia de 1 a 30 dias, sendo mais frequente entre 5 e 14
dias. A primeira fase, conhecida como leptospirémica, € caracterizada por uma febre
inesperada, na maioria das vezes acompanhada de cefaléia, mialgia, anorexia,
nauseas e vomitos. A fase tardia, imune, manifesta-se por sinais clinicos graves que
surgem apos a primeira semana de contaminagdo, 0s sintomas mais comuns Sao
triade de ictericia (é considerado sinal caracteristico e de cor alaranjada, conhecida
como ictericia rubinica), insuficiéncia renal e hemorragia pulmonar. (RODRIGUES et
al., 2022). Na maioria dos pacientes a doenca evolui para a fase tardia onde as
manifestacdes clinicas sdo graves e letais.

Os cées podem ser vacinados com a V10 que ira proteger o animal contra 4
diferentes cepas da lepstopira, a L. icterohaemorrhagiae, L. canicola, L.
gripothyphosa e a L. pomona. Em relagdo aos hospedeiros da leptospirose sabe-se
gue os cdes sao o0s hospedeiros do sorovarcanicola e os ratos sdo do
sorovaricterohaemorrhagiae, e conforme Acha (2003) a incidéncia sorovarcanicola &
maior em caes ndo vacinados. Mas os cées sao frequentemente os hospedeiros
acidentais do sorovaricterohaemorrhagiae (GREENE, 1998). Como ja citado
anteriormente, 0s cdes irdo apresentar sinais que variam de acordo com a viruléncia,
sorotipo, numero de bactérias no organismo e a resposta imune ou vacinal do
agente (GOLDSTEIN, 2010). Os tipos de sindromes ja identificadas no cdo sao:
ictericia, hemorragica, urémica (doenca de Stuttgart) e reprodutivas (ADLER; DE LA
PENA MOCTEZUMA, 2010).

3.2 GATOS

A leptospirose em felinos domésticos ndo é considerada refrataria, pois tem o
seu periodo de incubacdo mais longo que pode ocorrer em alguns sorovares. A
incubacgdo pode levar alguns meses desde o ultimo contato, levando a terem sinais

clinicos apdés um periodo mais longo. (RIBEIRO et al., 2018).
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A leptospirose nos gatos domeésticos causa inflamacdes hepéticas e doencas
renais, sendo a mais comum a nefrite intersticial. A incidéncia de casos relatados em
felinos domésticos no Brasil estd entre 0 a 22,6%, pois ndo existe um meio de
prevengdo para a doenga em felinos. Os felinos séo os principais predadores dos
roedores, sendo entdo uma contaminagéo direta com o portador da doenca, mas
também podem se infectar com a urina de outros animais, como por exemplo, o céo.
Segundo estudos os gatos domésticos que vivem em areas mais abertas e naturais
estdo mais propensos a se contaminar por meio da caca, ja que pode haver
roedores ao redor. A prevencdo se da por forma de estimular a cagca com presas
falsas, ou a limitacdo do espaco que possa conter possivel criadouro de roedores. O
tratamento vai variar da intensidade da disfuncdo renal e hepatica causada pela
doenca (RIBEIRO et al., 2018).

3.3 BOVINOS

A leptospirose apresenta grande importancia econémica, visto que ela afeta
uma grande parte do rebanho brasileiro. Os bovinos séo infectados principalmente
pelo sorovaresHardjo, Pomona, Grippotyphosa e Icterohaemorrhagiae. Atualmente o
sorovarHardjo é tido como o mais comum e adaptado a espécie bovina (COSTA et
al., 1998; ELLI, 1994). Quando introduzido em um rebanho, este sorovar estabelece
niveis variaveis de infeccdo, podendo persistir por longos periodos (HATHAWAY et
al., 1986). A infeccdo pelo sorovarHardjo ndo depende de estacdes chuvosas e
sistema de criacOes. A leptospirose bovina causada pelo sorovarHardjo ocorre em
todo o mundo, sendo apontada em varios paises como causa de infertilidade e
falhas reprodutivas principalmente. Além da presenca do sorovarHardjo, cuja
transmissao normalmente se da de bovino a bovino; em alguns rebanhos ou regites
podem ocorrer infecgdes incidentais por outros sorovares, nas quais a transmissao
indireta esta ligada ao contato com o meio ambiente contaminado por leptospiras de
espécies silvestres ou outras espécies domésticas, por exemplo, em regifes de
clima seco, infeccOes acidentais ocorrem proximas a aguas represadas com alta
concentracdo de animais.(JOUGLARD, 2005).

Entre o0s sorovares incidentais mais frequentes destacam-se
Icterohamorrhagiae, Pomona e Canicola, devido a sua patogenicidade, causando

sintomas clinicos graves como ictericia, hemorragias e morte. Em fémeas prenhas o
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abortamento ocorre em grande numero de animais do rebanho
afetado.(JOUGLARD, 2005).

A leptospirose bovina € uma doenca que nao apresenta muita resisténcia no
ambiente, porém com uma grande capacidade de adaptacdo de sobrevivéncia em
locais iumidos, podendo sobreviver de quatro meses até um ano nesses ambientes,
porém sobrevivem apenas 30 minutos em solos secos. Também s&o inativadas em
pH inferior a 6 ou superior a 8. Temperaturas abaixo de 7°C e acima de 34°C séo
prejudiciais (ANDREWS, WILLIAMS, 2008). Apesar dessa resisténcia
consideravelmente baixa fora de organismos, a leptospirose tem alto potencial em
se manter por tempos prolongados no organismo dos animais. Por isso se torna de
fundamental importancia o controle de animais disseminadores da doencga, como 0S
cées, gatos, suinos e os préprios bovinos. Cuidados também com a alimentacao,
pastagens alagadas e bebedouro, visto que essas também sdo fontes comuns da
contaminagdo por leptospirose. Desta forma, pode-se concluir que a infeccdo é
determinada por fatores como as espécies animais de contato, o0s
sorovaresexistentes na regido, as condicbes ambientais e climaticas e
principalmente pela forma de manejo.

3.4 EQUINOS

A contaminacgao ocorre pela agua, alimento e urina infectada, fetos abortados
e secrecOes uterinas. Nos equinos a leptospirose tem a manifestacdo clinica
assintoméatica, pode causar abortos, hipéxia, depressao, apatia, relutancia em se
mover e reducéo de performance. (HINES, 2007; GILGER, 2003).

"Quadros de uveite também podem ser observados com presenca de miose,
blefaroespasmo, fotofobia e, ocasionalmente, ceratite. Cronicamente podem existir
corioretinite, catarata, degeneracdo,descoloracdo de cristalino, degeneracéao
retinalperipapilar, alteracdo da cor da iris, sinéquia e glaucoma" (HINES, 2007;
GILGER, 2003).

Na sua forma mais severa podemos observar sufusdo conjuntival, anemia,
petéquias hemorragicas na mucosa, ictericia, lesdo hepatica, hematuria,
hemoglobindria, leucocitose com neutrofilia ou linfocitose, hiperfibrinogenemia,
azotemia, isotenuria depressao geral, sinais neurolégicos e morte. Faléncia renal
pode ocorrer principalmente nos potros (CORREA et al., 1955; BARBOSA, 1957;
PINHEIRO et al., 1985; LILENBAUM,1998; DONAHUE, 1995).
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3.5 DIAGNOSTICO

O diagnéstico da leptospirose baseia-se nos achados clinicos, usando teste
de ELISA, cultura, PCR e imunohistoquimica. Nos exames laboratoriais vado ser
analisadas quantificacdes bioquimicas séricas como alteracdes nas enzimas
transaminases e fosfatase alcalina, bem como creatinina e bilirrubina. Na urinalise
podemos observar a presenca de proteindria, pidria e hematuria, achados
laboratoriais também ndo patognomoénicos da doenca. No hemograma, pode-se
verificar a presenga de leucocitose com neutrofilia. (EDWARDS et al., 1982).

4, CONCLUSAO

Levando em consideracfes 0s aspectos observados, a leptospirose € uma
doenca de caraterzoonotico de ampla distribuicdo mundial, causada pela infeccao
por sorovares patogénicos do género Leptospira.

Assim como outros animais afetados, os caes que sobreviverem a fase aguda
da doenca podem se tornar portadores, eliminando a bactéria na urina.

A leptospirose se tornou um importante problema de saude em areas
urbanas, associada a epidemias em paises de climas tropicais onde as chuvas estao
presentes. Em vista dos aspectos expressos no presente artigo, as principais cepas
da doenca acometem roedores, mamiferos domésticos e selvagens.

Portanto a vacina V10 € uma medida preventiva para protecdo de cées contra

a leptospirose, pois essa vacina evita mais 4 cepas diferentes.
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