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Sepse

Sepse <

Também chamada de: Septicemia

SINTOMAS TRATAMENTOS

As bactérias
infectam a

corrente

C(B _ sanguinea

Complicagao potencialmente fatal de uma infecgao.

Fonte: Google: Andreia Pardini, enfermeira do Programa de Sepse do Einstein.



https://www.einstein.br/doencas-sintomas/sepse-hemodinamica

Sepse

 E aincapacidade do sistema circulatério em fornecer fluxo sanguineo
adequado para atender as necessidades metabdlicas dos tecidos e 6rgaos
vitais (oxigénio e nutrientes);

« Causada por exacerbacao da resposta inflamatoéria sistémica (vasodilatagao,
aumento da permeabilidade dos vasos e acumulo de leucdcitos),

« Causam a incapacidade de manter a pressao arterial — Pressao baixa



Pode Causar

Sonoléncia;

Confusao mental;

Diminuicao da producao de urina;

Queda nas plaquetas (exame de sangue);

Alteracoes na coagulacao sanguinea (exame de sangue),
Disturbios respiratorios(raios-X do torax) e

Disfungao cardiaca (eletrocardiograma por exemplo);



Eventos Adversos de Vacinas e as
Consequencias da nao vacina¢ao: uma
analise critica

(Aps, L.R.M.M.A,, eta |., 2017)



Vacinas contra agentes bacterianos?

BCG : Bacillus Calmette-Guérin

dTpa ou DTP : Difteria, Tétano e Pertussis acelular

Vacina contra coqueluche : Pertussis acelular

Meningococcica

Vacina anti-pneumocdcita (ndo esta no trabalho)

Atualmente o SUS oferece 19 vacinas gratuitas a sociedade




Tabela de Vacinas

TABLE 12-1 Current Bacterial Vaccines

Usage Bacterium Disease Antigen
Common usage Corynebacterium diphtheriae Diphtheria Toxoid
Clostridium tetani Tetanus Toxoid
Bordetella pertussis Whooping cough Acellular (purified proteins) or killed organisms
Haemophilus influenzae Meningitis Capsular polysaccharide conjugated to carrier protein
Streptococcus pneumoniae Pneumonia Capsular polysaccharide or capsular polysaccharide
conjugated to carrier protein
Neisseria meningitidis Meningitis Capsular polysaccharide or capsular polysaccharide
conjugated to a carrier protein
Special situations Salmonella typhi Typhoid fever Live organisms or capsular polysaccharide
Vibrio cholerae Cholera Killed organisms
Yersinia pestis Plague Killed organisms
Bacillus anthracis Anthrax Partially purified proteins
Mycobacterium bovis (BCG) Tuberculosis Live organisms
Francisella tularensis Tularemia Live organisms
Rickettsia prowazekii Typhus Killed organisms
Coxiella burnetii Q fever Killed organisms

Toxoide (ou anatoxina) é uma toxina bacteriana inativa, a qual, pelo efeito de métodos

quimicos ou fisicos, € destruida a sua acao toxica, ficando a acao imunizante especifica da

toxina.[1]

Referéncia: https://basicmedicalkey.com/bacterial-vaccines/

1- https://pt.wikipedia.org/wiki/Toxoide



BCG : Bacillus Calmette-Guérin

Contra: Mycobacterium tuberculosis
Vacina Feita usando: Mycobacterium bovis



Complexo Mycobacterium tuberculosis

Viruléncia

Hospedeiro Ratinho  Porquinho dalndia Coelho Atributo dnico

Humano + + - Membro mais antigo filogeneticamente

Humano + + - (Causa predominante da tuberculose humana

Humano + + - Raramente isolado

Humano + + - Fenotipicamente heterogenico

Oryx (Bovidae) ? ? ?  Agente etiologico da tuberculose em animais e humanos em Afr
Mungos mungo ? ? ?  Transmicdo ndo respiratoria

Pinipedes + + +  Estreitamente relacionado com o M. microti

Musaranho . - - Attenuada, jafoi utilizada como vacina contra a tuberculose
Petromus typicus - - - Mais atenuada que o M. microti

Cabra + + +  Apenas descrita na Europa?

Vaca % + +  Patogénio dinamico com reservatorios sevagens?

Nenhum - - - M. bovis |aboratorialmente atenuado, usado como vacina contre



Fatores de Patogenicidade

O Mtb é o principal agente etiolégico de quase a totalidade de TB em humanos. Esta bactéria pertence a familia Mycobacteriaceae
e ao género Mycobacterium, este com mais de 100 espécies diferentes entre os quais alguns patégenios humanos.

O Mtb é um bacilo Gram indeterminado tendo tanto caracteristicas de bactérias Gram-positivas como negativas. Sendo um bacilo
tem forma de bastonete, ndo tem flagelos, ndo forma esporos nem produzindo toxinas (Fig 3). Esta bactéria replica-se muito
lentamente, com um tempo de divisdo de cerca de 24 horas. O Mtb tem cerca de 0,5um de didmetro e 1-4um em comprimento e é

um patogénio intracelular aerébio (Ducati et al., 2006).

Primir a imagem para aumentar.

- Ed
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Figura 3. Fotografia obtida por microscopia de transmigac electronica
da Muvrnharteciom tbharridneis o ananta aholonicn da toharcolosn



Parede celular
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FIGURE 1 Schematic representation of the cell envelope of Mycobacterium tuberculosis®8. The components include CM, PG, and

covalently attached macromolecules: AG, PIM,, PIMg, LM, and Man-LAM; an OM composed of MA covalently attached to AG,

TDM, DAT, PAT, PDIM, and SL-1; and an outermost layer of FM; FM: free mycolic acid; TDM: trehalose dimycolate; SL-1:
sulphoglycolipid; DAT: diacyltrehalose; PDIM: phthiocerol dimycocerosate; PAT: poliacyltrehalose; MA: mycolic acid; Man-LAM:

mannose-capped lipoarabinomannan; OM: outer membrane; AG: arabinogalactan; LM: lipomannan; PIM5: phospho-myo-inositol-

dimannoside; PIMg: phospho-myo-inositol-hexamannoside; PG: peptidoglycan; CM: cell membrane; mmpL: mycobacterial

membrane protein large.



Fatores de Patogenicidade

2- The bacteria are phagocytosed by alveolar macrophages in lung,

entraps the bacteria in phagosome and action of lysosome along

with phagosome collectively called as phagolysosome to kill the

bacteria.
1- first line of defense of host tries to ward off the bacteria by
tracheal and bronchial epithelium.

Primary lesion

T cell Lymph nodes
Persisting mycobacteria

Foamy in primary lymph pode

giant cell /S lesions and in lesion-free

lymph nodes

Firm caseous core
inhibiting bacteral growth

Persisting mycobacteria
in lesion-free tissue
Cavitating lesion

3- survives in phagosome and induce a localized

cell mediated proinflammatory response leading to

granuloma formation. Nature Reviews | Microbiology

Centre of the granuloma contains a mixture of _ https://microbenotes.com/pathogenesis-and-clinical-manifestation-of-

necrotic tissue and dead macrophages. mycobacterium-tuberculosis/



Exemplo de Toxinas produzidas por M.
tuberculosis

Nat Struct Mol Biol. 2015 Sep;22(9):672-8. doi: 10.1038/nsmb.3064. Epub 2015 Aug 3.

The tuberculosis necrotizing toxin kills macrophages by hydrolyzing NAD.

Sun J', my_A1, Lokareddvﬂz, Speer A", Doornbos KS?, Cingolani G2, Niederweis M.

+ Author information

Abstract

Mycobacterium tuberculosis (Mtb) induces necrosis of infected cells to evade immune responses. Recently, we found that Mtb uses the
protein CpnT to kill human macrophages by secreting its C-terminal domain, named tuberculosis necrotizing toxin (TNT), which induces
necrosis by an unknown mechanism. Here we show that TNT gains access to the cytosol of Mtb-infected macrophages, where it hydrolyzes
the essential coenzyme NAD(+). Expression or injection of a noncatalytic TNT mutant showed no cytotoxicity in macrophages or in zebrafish
zygotes, respectively, thus demonstrating that the NAD(+) glycohydrolase activity is required for TNT-induced cell death. To prevent self-
poisoning, Mtb produces an immunity factor for TNT (IFT) that binds TNT and inhibits its activity. The crystal structure of the TNT-IFT complex
revealed a new NAD(+) glycohydrolase fold of TNT, the founding member of a toxin family widespread in pathogenic microorganisms.

PMID: 26237511 PMCID: PMC4560639 DOI: 10.1038/nsmb.3064

[Indexed for MEDLINE] Free PMC Article
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Pathogeneses

https://www.khanacademy.org/science/health-and-medicine/infectious-diseases/tuberculosis/v/tb-pathogenesis



Clinical manifestation of tuberculosis

* Primary tuberculosis typically is considered a disease of the respiratory tract.

* Common presenting symptoms include:

* low-grade fever

* night sweats

« fatigue

 anorexia(loss of appetite)

* weight loss.

* A patient who presents with pulmonary tuberculosis usually has a productive cough,
along with low-grade fever, chills, myalgias (aches), and sweating; however, these

signs and symptoms are similar for influenza, acute bronchitis, and pneumonia.



N

Tetano

Contra: Clostridium tetani
Vavina: Feita usando

A partir da toxina tetanica inativada + timerosal
(Mertiolate®) como estabilizador, hidréxido de
aluminio como adjuvante vacinal.




Sintomas

» Dificuldade de abrir a boca (trismo) e de engolir,

 contraturas musculares generalizadas

http://www.cva.ufrj.br/informacao/vacinas/dT-pr.html



Fatores de patogenicidade

https://www.youtube.com/watch?v=zHpbzlbVdLY



Difteria: Corynebacteri

Contra: Corynebacterium diphtheriae
Vacina feita usando:

A partir da toxina diftérica inativada + timerosal

(Mertiolate®) como estabilizador, hidréxido de
aluminio como adjuvante vacinal.
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Caracteristicas

Corynebacterium diphtheriae é uma espécie de bactérias bacilares gram-positivas, quimiorganotropicas, catalase positivo, oxidase
negativos, imoveis, anaerébicos facultativos, ndo formadoras de esporos, que causam difteria. As cepas podem ou néo ser produtoras de
toxinas (toxina diftérica). Suas colénias s&o marrom escuras ou negras, por produzir H2S e formam angulos que parecem "letras chinesas"
ou letras como "V, "Y" ou "X".[1]
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Estrutura e ﬁsiologia [ editar | editar codigo-fonte ]

Corynebacterium diphtheriae séo bacilos pleomérficos que medem de 0,3 a 0,8 por 1,0 a 8,0 micrdmetros em suas maiores dimensoes.
Formam grandes col6nias quando cultivadas em meio agar sangue durante uma noite. A espécie € dividida em quatro diferentes biotipos,
classificados de acordo com as propriedades quimicas e com a morfologia das colénias: balfanti, gravis, intermedius e mitis. A maior parte
dos casos descritos de difteria foi causada pelos biotipos gravis e mitis, de modo que os outros dois biotipos estdo raramente associados a
doenga.l?]

Assim como os outros integrantes do género Corynebacterium, C. diphtheriae ndo é capaz de se corar por métodos de alcool-acido
resisténcia.[?] Armazenam fosfatos em granulos metacromaticos visiveis ao microscopio.

Patogénese [ editar | editar codigo-fonte |

Corynebacterium diphtheriae
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Classificacao cientifica
Reino:  Bacteria
Filo: Actinobacteria
Classe: Actionomycetales
Ordem: Actinomycetales
Familia: Corynebacteriaceae
Género: Corynebacterium
Espécie: C. diphtheriae

Nome binomial

Corynebacterium diphtheriae
Kruse, 1886

O principal fator de viruléncia desta bactéria é a toxina diftérica. Produzida no local da infecgéo, esta exotoxina & muito potente (dose letal 0,1 micrograma por quilo), gerando os efeitos

sistémicos da difteria. Pode ser beta-hemolitica. A prépria bactéria sequer precisa entrar na corrente sanguinea para causar a doenga. Grandes doses da toxina causam necrose no

coragéo e figado.[®ll2]

Afeta pessoas ndo vacinadas, especialmente as criangas em idade escolar, paises em desenvolvimento, idosos ou imunocomprometidos. Ocasionalmente pode infectar feridas, a

vulva, a conjuntiva e o ouvido médio.

Tratamento |editar | editar codigo-fonte |

E vulneravel a penicilina G, eritromicina e clindamicina.[4]

https://pt.wikipedia.org/wiki/Corynebacterium_diphtheriae



Sintomas

Difteria <

SINTOMAS TRATAMENTOS

Requer um diagnéstico médico

Os sintomas incluem dor de garganta, febre, inchago dos ganglios
linfaticos e fraqueza.

As pessoas podem ter:
No corpo: calafrios, fadiga, febre ou mal-estar

No sistema respiratorio: falta de ar ou respiragao ruidosa
Na pele: erupgdes ou ulceras

Na fala: rouquidao ou dificuldade na fala

Na garganta: dificuldade em engolir ou dor

Também é comum: coriza, fraqueza muscular, inchago, inchago dos
ganglios ou tosse

Consulte um médico para receber orientacao
Fontes: Hospital Israelita A. Einstein e outros. Saiba mais

i Fazer o download do PDF Feedback



Fatores de Patogenicidade

1- https://www.youtube.com/watch?v=boJ60sh-Vdo

Exotoxins
. Lysogenic
=X0loXI conversion
Corynebacterium £ 1O
) : Inhibits protein +
diphtheriae .
synthesis.

Membrane-disrupting.

Streptococcus pyogenes Erythrogenic. > ;
Clostridium botulinum A-B toxin. Neurotoxin ¥
C. tetani A-B toxin. Neurotoxin

Vibrio cholerae A-B toxin. Enterotoxin +

Staphylococcus aureus Superantigen. +



Meningococcica: Neisseria meningitic

N

Contra: Neisseria meningitidis
Vacina feita usando:

A vacina conjuga um polissacarido da capsula da
bactéria N. meningitidis




Caracteristicas

s oy
Caracteristicas [ editar | editar codigo-fonte | Fotomicrografia da N. meningitidis
Sao bactérias aerébias, imoveis, ndo esporuladas e fermentadores de glicose e da maltose (oxidagéo positiva). Possuem uma cépsula Classificagdo cientifica
polissacaridea. Apresentam resisténcia natural & vancomicina e & polimixina e crescem no Agar Thayer-Martin chocolate a 35°C. Reino:  Bacteria
Necessitam de ferro biodisponivel para sobreviver. Filo: Proteobacteria
Classe: Betaproteobacteria
Factores de viruléncia [ editar | editar codigo-fonte ] Neisseria meningitidis Ordem: Neisseriales
. . p . R , - Familia: Neisseriaceae
o Antifagociticos - Capsula e a internalizagdo em vacuolos fagociticos; -
. - Género: Neisseria
« Colonizagéo - Pilli; L o
f Espécie: N. meningitidis

e Toxina - LPS e endotoxina;

. . L . Nome binomial
e Enzima - Protease IgA1 e proteinas de ligagédo a transferrina.

Neisseria meningitidis
(Albrecht & Ghon 1901)
Doen(;as [ editar | editar codigo-fonte ] ’
¢ Meningite sem bacteriemia;
¢ Meningite com bacteriemia, em 40% dos casos;
e Meningococemia sem meningite;

. . . o . L. S
« Meningococemia com meningite ou Meningite meningocécica;a

.

e Pneumonia;
o Artrite;
Uretrite.

R

Pato génese [ editar | editar codigo-fonte | Fotomicrografia da N. meningitidis

A Neisseria meningitidis inicia o seu processo infeccioso através da colonizacéo da nasofaringe, onde faz parte da flora normal de 5 a 15% dos adultos. O meningococo adere a

receptores especificos nas células ndo-ciliadas da nasofaringe e internalizam-se em vacuolos fagociticos. Por serem bactérias encapsuladas, sdo mais resistentes ao processo de
fagocitose.

Da nasofaringe, 0 meningococo pode passar para a circulagdo, podendo causar bacteremia, meningite e algumas outras infecgdes. A meningite tem como sintomas: febre, cansaco,
dor de cabega, torcicolo e coma. Sua mortalidade é de 10%[2l. Nas meningococcemias ocorrem lesdes vasculares devido a presenca de endotoxinas bacterianas. Em casos mais
graves, pode ocorrer hemorragia bilateral das supra-renais (Sindrome de Waterhouse-Friderichsen).

https://pt.wikipedia.org/wiki/Neisseria_meningitidis



Sintomas

* Presente na microbiota nasofaringe de 5 — 10 % dos adultos
* Mais resistentes a fagocitose por causa da capsula
* Passar para a circulacao, podendo causar bacteremia, meningite



Fatores de Patogenicidade

https://www.youtube.com/watch?v=YgkxSoZ4IPo



Pertussis (whooping coug

NN
Contra: Bordetella pertussis

Vacina é feita usando: antitoxina de pertt




Pertussis (whooping cough)

https://www.youtube.com/watch?v=21vHo8cSWq|
https://www.youtube.com/watch?v=I5SHtdczSBc

tem que ver
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Cada dose de 0,5mL da vacina contém:

SRSRSRSIN
N

Toxoide pertussis (TP) 10 mcg
Hemaglutinina filamentosa (HAF) 5mcg
Fimbrias (AGG 2 + 3) 5mcg
Pertactina (69 kDa) 3mcg
Toxoide diftérico purificado min. 30 Ul
Toxoide tetanico purificado min. 40 Ul

Excipientes: fosfato de aluminio, aluminio, 2-fenoxietanol, agua para injecao.

A vacina também pode conter tracos de formaldeido e glutaraldeido.




