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O que são zoonoses?
●

São doenças infecciosas (causadas por um
a diversidade de m

icrorganism
os) que 

podem
 ser naturalm

ente transm
itidas entre anim

ais e seres hum
anos. 

●
Podem

 ser de três tipos: 
○

A
nfixenoses;

○
A

ntropozoonoses;
○

Z
ooantroponoses. 



Anthrax



O que Anthrax?
●

U
m

a 
Infecção 

causada 
pela 

bactéria 
B

acillus 
anthracis;

●
G

eralm
ente acom

ete herbívoros, m
as tam

bém
 pode 

ser 
contraída 

por 
seres 

hum
anos 

- 
um

a 
antropozoonose;

●
A

 transm
issão se dá pelo contato com

 os esporos da 
bactéria:

○
C

ontato direto com
 anim

ais infectados, produtos anim
ais 

contam
inados e/ou contato direto com

 o agente.

●
Existem

 
três 

tipos 
de 

rota 
de 

contam
inação 

e 
m

anifestação clínica da infecção em
 hum

anos:
○

C
utânea, gastrointestinal e pulm

onar.



Formas de contágio e manifestação clínica
●

A
nthrax cutânea
○

M
anifestação m

ais com
um

 da infecção;
○

A
dquirida através da penetração dos esporos de B

acillus anthracis 
em

 lesões na pele;
○

Incubação de 1 a 12 dias;
○

O
corre a form

ação de pápulas, que evoluem
 para vesículas, até se 

tornarem
 úlceras de tam

anho variável, indolores e pretas; 
○

Perda da sensação dolorosa;
○

Pus som
ente em

 caso de contam
inação secundária da 

ferida com
 bactérias piogênicas (ex.: Staphylococcus 

aureus);
○

A
nthrax em

 grego significa carvão; 
○

M
ortalidade de 20%

 sem
 tratam

ento e apenas 1%
 com

 
tratam

ento.



●
A

nthrax gastrointestinal
○

A
dquirida, geralm

ente, pela ingestão de carne contam
inada com

 esporos;
○

Início da infecção se dá entre 2 e 5 dias após a ingestão do m
aterial contam

inado;
○

Pode causar lesões da cavidade oral até o ceco;
○

A
s toxinas liberadas ao longo da proliferação das bactérias causam

 úlceras necróticas, que podem
 

evoluir hem
orragias e perfuração intestinal;

○
Subdividida nas form

as intestinal e oro-esofaríngica. 
○

D
iagnóstico difícil dada a sintom

atologia inespecífica - m
ortalidade 50%

.

●
A

nthrax pulm
onar 

○
A

dquirida por inalação dos esporos do bacilo;
○

Sintom
as iniciais sem

elhantes aos da gripe, com
 evolução rápida para a febre súbita, dispneia, 

diaforese, derram
e pleural, taquicardia, hem

orragia m
ediastinal, choque e m

orte;
○

M
etade dos casos apresentam

 desenvolvim
ento de m

eningite com
 hem

orragia subaracnóidea; 
○

Form
a m

ais rara da infecção, com
 m

ortalidade de 75%
 em

 casos tratados e entre 90 e 100%
 em

 casos 
não tratados;

○
E

m
 casos fatais o intervalo entre início dos sintom

as e m
orte é de aprox. 3 dias.



Bactéria causadora: Bacillus anthracis
●

Form
ato bacilar grande:

○
 entre 4 e 8 µm

 de com
prim

ento

●
G

ram
-positiva;

●
Im

óvel;
●

A
naeróbia facultativa;

●
Esporogênica:

○
N

a form
a esporulada m

ede cerca de 1 µm
.

●
C

rescim
ento entre 15 e 42°C

:
○

Tem
peratura ótim

a de 32°C
.



Meio de cultivo
●

C
resce 

bem
 

em
 

ágar 
com

 
5%

 
de 

sangue 
de 

cordeiro, 
form

ando 
colônias 

características: 
○

C
olônias grandes (2 a 5m

m
) e rugosas, brancas ou cinzas - aparência de vidro translúcido/opaco. 

○
C

olônias com
 bordas redondas e irregulares - m

orfologia conhecida com
o “cabeças de m

edusa”. 

●
O

 cultivo em
 alta concentração de C

O
2 leva a form

ação de cápsulas lisas e 
m

ucóides.



Esporos
●

Esporulação é desencadeada pela exposição da form
a vegetativa à atm

osfera.
●

Esporos podem
 sobreviver até 200 anos:

○
A

lta resistência térm
ica e à desinfetantes quím

icos;
○

C
ondições para destruição: exposição a tem

peratura ao redor de 140ºC
 por 3h.

●
Em

 tem
peratura ótim

a leva de 7 a 8 horas.
●

Form
ação de “cam

pos m
alditos”.



Ciclo do Anthrax



Mecanismos de patogenicidade e fatores de virulência
●

C
ápsula bacteriana:
○

Form
ada por polipeptídeos de ácido D

-glutâm
ico.

●
Toxina com

posta por três tipos de proteínas de ação sinérgica:
○

FE
, o fator de edem

a (I);
○

A
P, o antígeno protetor (II);

○
FL, o fator letal (III).

●
O

s níveis de toxina presentes são proporcionais à quantidade de bactérias.
●

A
 produção dos fatores responsáveis pela toxicidade é favorecida pelo am

biente 
interno do hospedeiro: quente e rico em

 bicarbonato.
●

D
ose letal entre 8 e 10 m

il esporos.



Diagnóstico e tratamento
●

A
nthrax cutâneo: 
○

D
iagnóstico por m

eio do isolam
ento da bactéria no sangue, nas lesões, nas secreções ou nos tecidos. 

D
etecção de anticorpos em

 im
unofluorescência;

○
Tratam

ento com
 antibióticos - am

oxicilina, doxicilina, penicilina e ciprofloxacina.

●
A

nthrax gastrointestinal:
○

D
iagnóstico difícil, baseado nos sintom

as e no isolam
ento de bactérias;

○
Tratam

ento feito com
 antibióticos.

●
A

nthrax pulm
onar:

○
D

iagnóstico difícil, baseado na identificação dos dois estágios da enferm
idade. Percepção de 

aum
ento do volum

e do m
ediastino em

 radiografias do pulm
ão;

○
Tratam

ento com
 antibióticos, m

as baixíssim
as taxas de recuperação, com

 ou sem
 tratam

ento. 



Epidemiologia
●

Entre 2 e 20 m
il casos naturais estim

ados ao ano;
●

A
erolização dos esporos e/ou contam

inação de m
antim

entos em
 casos de 

bioterrorism
o;

●
Á

reas de m
aior prevalência: 

O
riente M

édio, Á
sia e Á

frica, 
partes da A

m
érica do Sul 

(A
ndes), C

entral, C
aribe e 

sudeste da Europa. 



Controle: profilaxia e vacinação
●

Em
 casos de uso intencional da bactéria, deve-se agir de form

a rápida, alm
ejando 

im
pedir a proliferação do m

icrorganism
o:

○
D

escontam
inação de superfícies afetadas com

 soluções de hipoclorito de sódio ou form
ol. O

bservar 
pessoas que m

anipularam
 o m

aterial - quim
ioprevenção com

 ciprofloxacino se necessário.  

●
N

ão há casos de transm
issão pessoa-pessoa;

●
C

uidado especial para a realização de autópsias e em
balsam

ento de cadáveres;
●

Vacina hum
ana: falta aperfeiçoam

ento;
●

Vacinação de anim
ais em

 áreas de infecções prévias. 



Pragas



O que são pragas?
A

um
ento exagerado de um

a população, causando desequilíbrio em
 um

a com
unidade.

anim
ais

plantas
patógenos



Pestes urbanas

➔
P

este P
neum

ônica
➔

P
este B

ubônica
➔

P
este S

epticêm
ia

Yersinia pestis

C
aracterísticas
●

G
ram

 (-);
●

A
eróbico facultativo;

●
C

occobacillus;
●

Fatores de virulência são codificados em
 genes localizados no 

crom
ossom

o e nos três plasm
ídeos prototípicos: pPst, pFra e 

PY
V

;
●

N
a contam

inação hum
ana, a bactéria se dissem

ina através do 
sistem

a linfático;
●

A
 bacterem

ia secundária é com
um

 e pode resultar pneum
onia;

●
N

ão se expressam
 em

 tem
peraturas m

enores que 37ºC
.



Manifestação clínica
●

Podem
 haver casos leves;

●
Sintom

as com
uns: febre alta, calafrios, dor de cabeça intensa, falta de apetite, olhos averm

elhados, 
pressão arterial baixa;

●
Peste B

ubônica: A
pós 2 ou 3 dias aparece tum

efação nos linfonodos superficiais;
●

Peste Septicêm
ica: H

em
orragias, dificuldade na fala, necrose e com

a;
●

Peste Pneum
ônica: D

or no tórax, falta de fôlego.



Ciclos da peste
➔

C
iclo enzoótico: 

➔
C

iclo epizoótico;

➔
C

iclo dom
iciliar;

➔
C

iclo pneum
ônico.



Epidemiologia
●

Á
reas serranas ou de planaltos;

●
A

tualm
ente a m

aior parte dos casos ocorre na Á
frica 

(de 80%
 a 90%

 dos casos). O
 restante é reportado na 

Á
sia e nas A

m
éricas;

●
N

o B
rasil, o m

aior foco está nos estados do 
N

ordeste, com
 m

enor ocorrência no R
io de Janeiro e 

M
inas G

erais;
●

M
ortalidade baixa no país.
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Diagnóstico e Tratamento
●

A
 

peste 
pode 

ser 
diagnosticada 

por 
técnicas 

de 
bacteriologia e sorologia.

●
Sem

eio em
 placa: duas placas são sem

eadas (BA
B

). 
B

acteriófago antipestoso é instilado em
 um

a das 
placas. A

pós 48/72 horas de incubam
ento a 28°C

 é 
possível ver colônias de Yersinia pestis.

●
A

ssim
 que identificada a bactéria, o tratam

ento deve 
com

eçar o m
ais rápido possível; 

●
Tratam

ento 
com

 
antibióticos: 

estreptom
icina, 

tetraciclinas, cloranfenicol e kanam
icina;

●
Evitar leite;

●
N

ão usar antiácidos à base de A
l, M

g, C
a e B

i;
●

N
ão utilizar antidiarréicos;



Controle de pragas
➔

T
ipos de controle:

◆
C

ontrole m
ecânico

◆
C

ontrole biológico

◆
C

ontrole legal

◆
C

ontrole quím
ico

➔
C

ontrole integrado ou m
anejo integrado de pragas;

➔
A

ções educativas.



Controle mecânico

Controle legal
➔

U
so 

de 
técnicas 

m
anuais 

ou 
uso 

de 
equipam

entos sim
ples que dificultem

 o acesso 
do anim

al à população (barreiras):
◆

Telagem
;

◆
D

estruição de criadouros;
◆

C
atação m

anual do anim
al.

C
atação m

anual de caram
ujos

➔
U

so 
de 

instrum
entos 

jurídicos 
que 

auxiliem
 

questões de saúde pública:
◆

C
oleta adequada de lixo;

◆
Lim

peza de terrenos baldios.

Telagem



Controle biológico
Controle químico

➔
U

tilização de inim
igos naturais para dim

inuição 
da população:

◆
Predadores;

◆
Parasitas;

◆
Patógenos.

➔
U

so de produtos quím
icos que visam

 reduzir a 
população alvo:

◆
R

aticidas;
◆

B
actericidas.

➔

Joaninhas são predadoras de afídeos



Tularemia



Tularemia: Francisella tularensis
Febre do coelho; Febre da m

osca-do-cervo

●
C

ontato direto com
 anim

ais infectados 
(+ fluidos e tecidos);

●
Picada de artrópodes infectados 
(carrapatos, m

oscas, m
osquitos);

●
Ingestão de água e com

ida infectadas;
●

Inalação de aerossóis infecciosos.

●
U

lceroglandular;
●

O
culoglandular;

●
R

espiratória;
●

O
reofaríngea;

●
Septicêm

ico;
●

T
ifóide.



Morfologia: F. tularensis
●

C
ocobacilo (Proteobacteria)

●
G

ram
 negativa 

●
A

eróbio | Q
uim

iorganotrofo
●

N
ão m

óvel | N
ão form

a esporos | Pleom
órfico

●
Pili: adesão

●
Sobrevive várias sem

anas em
 T

° baixa em
 diversos 

am
bientes

●
A

rm
a biológica: alvo de pesquisa no séc. 20 | M

uito 
virulento →

 10 células viáveis para infecção

0,2 x 0,2 - 0,7 µm

●
C

inco subespécies:
○

F. t. tularensis (tipo A
)

○
F. t. holarctica (tipo B

)
○

F. t. novicida
○

F. t. m
ediasiatica

○
F. t. philom

iragia 



Condições de cultivo
●

Á
gar cistina coração base:
○

O
rganism

o fastidioso - cisteína e ferro
○

Infusão de coração ou cérebro: bovino, 
ovino ou de roedores;

○
Peptona, D

extrose, L-C
isteína, solução de 

hem
oglobina (2%

), N
aC

l, A
gar;

●
C

olônias lisas, pequenas envolvidas por zona 
verde descolorida (hem

ólise) com
 brilho 

opalescente;
●

O
xidase e urease negativa;

●
β-lactam

ase positiva e catalase levem
ente 

positiva;

24 - 72h | 35 - 37°C | pH 5,5 ~ pH 7,5
 Ágar cistina coração base

Ágar chocolate II



Virulência & Patogenicidade
OPERON igABCD
●

Fagócito não acidifica
●

N
ão form

ação do fagolisossom
a

●
R

om
pim

ento da vesícula fagossôm
ica 

(genes FPI) →
 acesso ao citosol do 

m
acrófago (1 - 4h)

●
A

cúm
ulo de m

acrófagos infectados →
 

granulom
as →

 paredes de infecção
●

C
élulas dendríticas →

  linfonodos 
regionais (reapresentação contínua) →

 
hipersecreção de citocinas

CITOCINAS INF-γ E TNF
●

Interferon-𝛾
●

Fator tum
or necrosis

●
H

iperativação dos m
acrófagos →

 
produção de espécies oxigenadas 
reativas e óxido nítrico (tóxicos)

●
R

esposta hum
oral < citocinas



CÁPSULA LIPÍDICA
●

M
anose, ram

nose e açúcares didesoxi
●

G
rupo 4

●
C

rescim
ento no citosol de diversas células 

do hospedeiro
●

LPS inerte + glicoproteínas que carregam
 

antígeno-O
 (sofre glicosilação)

●
Proteção do antígeno contra 
com

plem
entos + estím

ulo à captação do 
bacilo →

 receptores de com
plem

ento
●

Lipídio A

ALTA TAXA DE REPLICAÇÃO
●

Tem
po de replicação intracelular ~ 1h

●
50 - 1500 fold

●
Esgotam

ento de recursos →
 m

orte 
celular do hospedeiro →

 bactéria no 
am

biente extracelular
●

A
taque a órgãos sistêm

icos (fígado e 
baço)



LIPÍDIO A
●

C
ausa resposta hum

oral lenta
●

A
ssim

étrico | Tetraacilado | C
adeias de 

ácidos graxos m
aiores

●
G

rupos fosfato indisponíveis →
 não 

interage com
 T

LR
-4 e C

D
14 →

 atrasa 
resposta pró-inflam

atória
●

Endotoxina inerte →
 inatividade do LPS



Mecanismo de 
patogenicidade



Manifestações 
clínicas
ULCEROGLANDULAR (mais comum)
Vetor: contato direto ou indireto
●

Lesões prim
árias nas m

ãos ou nos dedos;
●

Ú
lcera no local de exposição →

 cicatriza;
●

Pápula →
 pústula + zona de inflam

ação;
●

Febre →
 crescim

ento do linfonodo 
regional;

●
Supuração;

TIFOIDE (comum)
Rota de transm

issão indeterm
inada

●
Sem

 indicação do local da inoculação ou 
infecção localizada;

●
Sem

 lesão da pele e da m
em

brana m
ucosa 

e/ou crescim
ento de linfonodo;

OCULOGLANDULAR (incomum)
C

ontato 
do 

olho 
com

 
dedos 

infectados 
ou 

poeira contam
inada

●
Inflam

ação de  linfonodos ipsilaterais, 
pré-auriculares, subm

andibulares e 
cervicais + deform

ação da bochecha;
●

Febre;
●

C
onjuntivite (lesões granulom

atosas, 
inchaço nas pálpebras, lacrim

ação 
excessiva, fotofobia e supuração);



Manifestações 
clínicas

RESPIRATÓRIA (incomum)
Poeira contam

inada ou infecção de laboratório
●

A
denopatia hilar assim

étrica com
 ou sem

 
derram

e pleural hem
ático;

●
Pneum

onia, tosse, dor no peito e aum
ento 

da frequência respiratória;
●

T
ipo A

: pneum
onia fulm

inante; C
alafrios, 

febre 
alta, 

dispnéia, 
tosse 

seca 
ou 

produtiva, faringite, dor no peito, dor de 
cabeça, 

sudorese, 
sonolência, 

fraqueza 
geral; Infiltração bronco-pneum

onial
●

T
ipo 

B
: 

A
denopatia 

hilar, 
infiltração 

pneum
ônica, efusão pleural

OROFARÍNGEO (raro)
Ingestão de alim

entos e água contam
inada

●
Faringite e adenopatia cervical (unilateral);

●
Estom

atite ulcerativa-exsudativa e faringite;
●

Verm
elhidão nas m

ucosas faríngeas e na 
boca;

SEPTICÊMICO (raro)
C

onsequência da tularem
ia respiratória do tipo A

●
D

oença sistêm
ica grave com

 hipotensão, 
síndrom

e da angústia respiratória aguda, 
coagulação intravascular dissem

inada e 
disfunção de m

últiplos órgãos;



Epidemiologia
H

em
isfério norte:

●
F. t. tularensis →

 A
m

érica do N
orte (E

U
A

)
●

F. t. holarctica →
 A

m
érica do N

orte + 
Eurásia

●
F. t. novicida →

 Eurásia + países nórdicos
●

F. t. m
ediasiatica →

 Á
sia central (pouca 

pesquisa)

Surtos m
ais recentes (2001/2002):

●
Portugal, Espanha, Suécia e K

osovo;

N
os E

U
A

 m
ais de 50%

 dos casos:
●

A
rkansas, M

issouri, D
akota do Sul e 

O
klahom

a

●
R

oedores aquáticos →
 contam

inação de 
corpos de água;

●
Á

reas rurais: contato com
 vetores, água 

contam
inada, celeiros (aerossóis), carcaças 



Diagnóstico
Sangue; soro; secreções 
respiratórias; sw

ab; biópsia 
de tecidos

SOROLOGIA
●

C
onfirm

ação
●

A
glutinação de anticorpos 

(FopA
, LPS, O

M
P)

●
ELISA

 (IgM
, LPS)

●
ELISA

 + W
estern B

lot

CULTURA
●

D
iferenciar espécies e 

subespécies
●

M
eios de cultivo

DETECÇÃO
●

D
e antígenos: 

Im
unofluorescência;

●
M

olecular: PC
R

 (genes fopA
 

e tul4 - codificam
 proteínas 

da m
em

brana externa)



Diagnóstico diferencial

Fonte: WHO Guidelines on Tularemia, 2007
●

Sintom
as iniciais com

uns;
●

Z
onas endêm

icas e histórico de atividades;
●

D
iferenciar espécies e subespécies;

●
D

iferenciar de outras zoonoses



Tratamento
AMINOGLICOSÍDEOS
●

C
asos severos

●
G

entam
icina:

○
Parenteral

○
5 m

g/kg por dia em
 duas doses

○
Subunidade 30S ribossom

al
●

Estreptom
icina:

○
Injeção intram

uscular
○

2g por dia em
 duas doses por 10 

dias
○

B
actericida

○
Subunidade 30S ribossom

al
○

Toxicidade vestibular
○

R
esistência

CIPROFLOXACINA
●

Fluoroquinolona
●

O
ral: 800-1000 m

g/dia em
 duas doses 

(por 10-14 dias)
●

D
N

A
 girase e topoisom

erase IV
●

Pode ser intravenoso

CLORANFENICOL
●

N
ão m

uito utilizado - volta do quadro 
+ efeitos adversos raros m

as severos
●

B
acteriostático

●
M

eningite por tularem
ia

●
Subunidade 50S ribossom

al



Controle da doença
●

Lim
itar risco de exposição:

○
Á

reas endêm
icas, atividades de risco, 

contam
inação de corpos de água, 

crescim
ento populacional de vetores;

●
Surto = m

ás condições de higiene
○

R
estrições financeiras, sociais e 

adm
inistrativas;

○
Investigação

●
Possível arm

a biológica
○

C
epas incom

uns em
 certas regiões;

○
R

esistência incom
um

 a antibióticos;
○

Incidência incom
um

 de 
determ

inadas m
anifestações clínicas 

VACINAS
●

C
epa atenuada (LV

S) - R
ússia + EU

A
 

(1950) F. t. H
olarctica

○
Indisponível nos E

U
A

 e na m
aior 

parte da Europa (EU
)

○
Evita infecções laboratoriais 
(diferente da cepa virulenta - SC

H
U

 
S4);

○
“Foshay”

●
N

ovas vacinas em
 desenvolvim

ento
○

N
ovo lote de LV

S (fabricado sob 
B

PF) e U
SA

M
R

IID
 LV

S - 94%
 de 

soroconversão (não eficaz para 
aerossóis de SC

H
U

 S4 F. t. tularensis)
○

Pesquisa: T
6SS m

utante - não 
perm

ite escape fagossôm
ico



Leptospirose



O que é 
Leptospirose?
Infecções por Leptospira que 
acom

ete hum
anos e anim

ais.

 . H
ospedeiro prim

ário:

Inocula a bactéria →
 reservátorio

 . H
ospedeiro secundário:

A
presentam

 a doença na form
a severa.



Epidemiologia
Fatores que influenciam

 a distribuição da doença: 

-
A

ltas tem
peraturas e índices pluviom

étricos

-
Enchentes 

-
A

glom
eração populacional

-
C

ondições inadequadas de saneam
ento básico

-
Presença de anim

ais reservatórios dom
ésticos e 

silvestres 

D
oença de distribuição m

undial

. A
presenta am

pla variedade de 
hospedeiros.



No Brasil
A

 leptospirose é um
a doença endêm

ica, tornando-se epidêm
ica em

 períodos chuvosos, principalm
ente nas capitais e 

áreas m
etropolitanas. Existem

 registros de leptospirose em
 todas as unidades da federação, com

 um
 m

aior núm
ero de 

casos nas regiões sul e sudeste.



Agente Etiológico

O
rdem

 - Spirochaetales

Fam
ília - Leptospiraceae

G
ênero - Leptospira 

O
bs: O

 gênero Leptospira apresenta em
 torno de 23 

espécies. A
s espécies patogênicas são distribuídas nos 

G
rupos I e II.

Leptospira spp.



Grupos  
G

rupo I - H
á m

ais de 250 sorotipos e 

apresenta as bactérias m
ais patogênicas. 

G
rupo II - A

s leptospiras desse grupo 

provocam
 doenças m

ais brandas, geralm
ente 

autolim
itadas.

G
rupo III - apresentam

 espécies saprófitas.

 



Carracterísticas 
Morfológicas

- Form
a fina  

. D
iâm

etro: 0,1 a 0,2 μm
 

. C
om

prim
ento: 6-12 μm

- E
xtrem

am
ente delgadas 

- E
spiralada

- E
ndoflagelos

- A
lgum

as apresentam
 ganchos nas 

extrem
idades



Parede Celular - semelhante às de Gram negativas

O
bs: H

á estudos que m
ostram

 que a Leptospira com
partilha características com

 os dois  grupos: G
ram

 (-) :  
M

em
brana dupla e LPS.  G

ram
 (+) : M

em
brana interna associada intim

am
ente com

 a m
ureína da parede celular.

 



Condições de 
cultivo

M
eio m

ais utilizado

. EM
JH

 - adiciona 1%
 de album

ina sérica bovina e tw
een 

80 (fonte de ácidos graxos de cadeia longa)

M
eio contendo soro

. 
K

orthof 
- 

Peptona, 
N

aC
l, 

N
aH

C
O

3, 
K

C
l, 

C
aC

l2, 

K
H

2PO
4, N

a2H
PO

4

.  Fletcher - Peptona, extrato de carne, N
aC

l, e ágar.

O
bs: 

M
eio 

torna-se 
seletivo 

adicionando 

antim
icrobianos, 

com
o: 

5-fluoruracila 
e 

sulfato 
de 

neom
icina 

- 10%
 de soro de coelho ou 1%

 de album
ina sérica 

bovina com
 adição de ácidos graxos de cadeia longa 

- pH
 6,8–7,4

- Tem
peratura ótim

a: 28°- 30° C
 

- São catalase e oxidase positiva.



Leptospira spp. em
 cultura em

 m
eio 

E
M

JH
 form

ando o anel de D
inger.

Leptospira spp. em
 cultura em

 

m
eio líquido.

Leptospira spp. em
 cultura em

 

m
eio sem

issólido.



Mecanismo de 
patogenicidade

O
 m

ecanism
o m

olecular da patogênese 

da leptospirose ainda não é claro.

Pontos im
portantes

- Penetram
 pele e m

ucosa

- D
issem

inam
 através da via 

hem
atógena e pela capacidade de 

translocação celular 

- U
tilizam

 o lúm
en dos túbulos renais 

para se protegerem
 do sistem

a 
im

unológico



Fatores de virulência
1)

G
ene Loa22

-
Preenche todos os postulados m

oleculares 

de K
och. 

-
C

odifica proteína da m
em

brana externa, a 

qual se liga fracam
ente à m

atriz 

extracelular do hospedeiro.

-
A

presenta m
aior expressão no  m

odelo de 

infecção aguda.



Fatores de virulência
2) LPS (endotoxina)

-
U

m
 dos principais antígenos da 

m
em

brana externa.

-
C

aracterísticas incom
uns do Lipídio A

 

fazem
 com

 que os m
acrófagos 

hum
anos sejam

 ativados via T
LR

2 ao 

invés da via T
LR

4.

3) M
otilidade

-
M

utações nos genes que codificam
 proteínas 

relacionadas com
 a m

otilidades resultou na 

atenuação da virulência.

-
G

enes relacionados: fliY
 (codifica proteína 

flagelar m
otora), LB

139 (codifica proteína 

sensora), flaA
2 e flaA

1 (relacionados com
 a 

m
obilidade de translação).



Fatores de virulência
4) LigA

 e LigB

-
A

derem
 a fibronectina, colágeno e 

lam
inina

-
E

stão possivelm
ente relacionadas com

 

a colonização dos tecidos nos 

hospedeiros, servindo com
o 

adenosinas.

5) LipL32

-
R

epresenta 75%
 das proteínas da m

em
brana externa.

-
A

ltam
ente expressa durante a infecção aguda letal.

-
- A

 porção C
 term

inal da proteína se adere in vitro à 

lam
inina, fibronectina e colágeno I, IV

 e V. 

-
O

 estudo de sua estrutura cristalizada dem
onstra que 

essa proteína assem
elha-se a proteínas com

o colagenase, 

que se ligam
 aos com

ponentes da m
atriz extracelular.



Fatores de virulência
6) H

em
e oxigenase (H

em
O

)

-
E

nzim
a que facilita a aquisição de 

ferro presente no hem
e.

-
U

m
a cepa hem

O
 m

utante não causou 

leptospirose em
 ham

sters, m
as reteve a 

capacidade de colonizar o rim
.

O
bs: O

 ferro é essencial para a viabilidade da 

m
aioria das bactérias.

7) O
m

pL 1 e LipL41

-
Proteínas que estão na m

em
brana externa 

-
Prom

ovem
 a im

unoproteção à bactéria contra 

fagocitose por m
acrófagos

8) Exopolissacarídeos

-
Form

am
 um

 biofilm
e que auxilia na persistência da 

infecção quando estão alojadas nos túbulos renais do 

hospedeiro.



Leptospirose grave - Resumo: da infecção ao alvo imunológico
1) M

obilidade →
 penetração nos tecidos das m

ucosas e na pele, que pode estar lesionada ou não

2) D
issem

inação →
 via corrente sanguínea atingem

 os órgãos-alvo, principalm
ente o rim

 e o fígado

3) R
esposta im

une do hospedeiro →
 m

ata as bactérias, prom
ovendo a liberação de endotoxinas. 

4) O
 sistem

a im
unológico inato de hum

anos e cam
undongos reconhece endotoxinas através de receptores 

específicos, que detectam
 m

oléculas de antígeno 

5) A
tivação das vias de sinalização intracelular →

 aum
ento da produção de m

ediadores inflam
atórios. 

6) M
croam

biente inflam
atório →

 disfunção orgânica. 



Manifestações 
Clínicas

A
 leptospirose em

 hum
anos apresenta diferentes graus 

de severidade

1) Form
a anictérica: não há am

arelam
ento da pele, 

apresenta pouco sintom
as e é autolim

itada

2) Form
a ictérica (acom

ete 10%
 dos pacientes): há o 

am
arelam

ento da pele, causa m
eningite, pneum

onia,  

pancreatite, nefrite, dentre outros, podendo levar à 

m
orte. 

O
bs: Envolve a falência renal, icterícia e hem

orragias.

Pode apresentar sintom
as ou não.

. O
s sintom

as m
ais com

uns são:

-
Febre alta repentina

-
M

al-estar

-
D

or m
uscular 

-
O

lhos verm
elhos



Diagnóstico: envolve métodos sorológicos
1) Técnica de M

icroaglutinação Sorológica (M
A

T
)

B
aseia-se na identificação, por m

icroscopia de 

cam
po escuro, da aglutinação do soro do paciente 

com
 antígenos vivos. O

 teste é sensível na fase 

im
une da doença.

2) Ensaio Im
unoenzim

ático (ELISA
)

B
aseia-se  na identificação de anticorpos e ou antígenos, 

por anticorpos m
arcados com

 um
a enzim

a, de m
aneira 

que esta enzim
a age sobre um

 substrato e a reação faz 

com
 que o crom

ógeno m
ude de cor.



Tratamento

Q
uadros leves e anictéricos: 

M
edicações 

sintom
áticas 

(analgésicos 
e 

antitérm
icos). 

O
bs: O

 em
prego de doxiciclina (im

pede a 

nutrição, 
desenvolvim

ento 
e 

crescim
ento 

das 
bactérias) 

para 
esses 

casos 
leva 

à 

redução da gravidade e da duração dos 

sintom
as. 

Q
uadros graves: 

A
 penicilina (inibe a síntese da parede celular) é 

tradicionalm
ente a droga de escolha, e perm

ite: 

- ↓ dos dias de febre, 

- R
ecuperação m

ais rápida da função renal

-  ↓ tem
po de internação hospitalar.

O
bs: Todavia, estudos dem

onstraram
 que seu uso 

em
 pacientes evoluindo com

 insuficiência renal 

não alterou a evolução. 



Controle da doença 
-

Saneam
ento básico.

-
Proteção 

individual 
contra 

a 
exposição, 

com
 uso de botas, óculos e luvas.

-
Tratam

ento dos anim
ais contam

inados por 

Leptospira spp.

Vacinação de anim
ais dom

ésticos e de produção 

(cães, bovinos e suínos), disponível em
 serviços 

particulares, evita que estes adoeçam
 e transm

itam
 

a doença por aqueles sorovares que a vacina 

protege.

O
bs: não existe vacinas para hum

anos.

Métodos de profilaxia



Brucelose



Agente Etiológico
●

C
ocobacilo sem

 m
otilidade

●
G

ram
 -

●
M

etabolism
o aeróbio não ferm

entativo 
●

Parasita intracelular facultativo
●

T
ipos de colônia:
○

Lisa (LPS com
pleto)

○
R

ugosa (ausência da cadeia O
)

●
Principais espécies
○

B
rucella abortus

○
B

rucella suis
○

B
rucella m

elitensis
○

B
rucella canis 

B
rucella abortus



Formas de transmissão
●

C
ontato entre pele lesionada e m

aterial contam
inado

●
Produtos lácteos contam

inados
●

C
arne m

al passada ou crua
●

Inalação de bactérias
●

Inoculação vacinal acidental
●

Sexual 
●

Transfusão de sangue
●

Transplante 



Meios de Cultivo
Á

gar B
rucella 

●
A

dição de sangue
●

Fonte de N
●

Fonte de C
●

Fonte de vitam
ina

●
E

quilíbrio osm
ótico

●
Fonte de energia



Meios de Cultivo
B

D
 B

rucella A
gar w

ith 5%
 H

orse B
lood

●
Fonte de N

●
Fonte de C

●
Fonte de energia

●
Fonte de vitam

ina
●

E
quilíbrio osm

ótico
●

Fonte de fator de crescim
ento (X

 e V
)

●
A

m
ostra para diagnóstico: sangue ou m

edula 
óssea

 



Mecanismo de Patogenicidade
●

Penetração na m
ucosa ou pele →

 transporte para linfonodos →
 hiperplasia e 

inflam
ação

●
A

lvo: células fagocitárias (principal) e não fagocitárias
●

T
LR

+LPS→
 sinalização:   citocinas:   anticorpos e m

acrófagos
●

Faixas lipídicas: form
a de entrada na célula

●
Vacúolo contendo B

rucella (B
C

V
) inibe fusão fagossom

o/ lisossom
o

○
A

denina e guanina m
onofosfato

●
N

o retículo endoplasm
ático: 

○
form

ação de vacúolo especializado (replicação)

●
A

nticorpos e sistem
a com

plem
ento sem

 eficiência



Sobrevivência intracelular
●

LPS-S
○

B
aixa toxicidade, pirogenicidade e atividade ferropénica

○
Fraco indutor de interferon

●
A

denina e guanina m
onofosfato

○
Inibição da fusão do fagolisossom

a
○

Inibição da desgranulação
○

Inibição do sistem
a Z

n-C
u superóxido dism

utase
○

Inibição fator de necrose tum
oral (T

N
F)

●
Inibição da apoptose celular



Manifestações clínicas
●

Período de incubação: geralm
ente de 5 a 60 dias

●
Sintom

as
○

Febre interm
itente

○
Sudorese

○
D

or m
uscular

○
Indisposição

○
N

áusea e vôm
ito

○
Perda de peso

●
C

om
plicações 

○
C

om
prom

etim
ento osteoarticular

○
C

om
prom

etim
ento cardíaco

○
C

om
plicações do sistem

a nervoso central



Diagnóstico
●

H
istória epidem

iológica
●

C
ultura de bactérias

●
Sorologia

○
Im

unofluorescência indireta
○

Teste de aglutinação direta: antígeno+anticorpo=agregado
○

Teste de R
osa de B

engala
○

E
LISA

R
ose B

engal Plate Test



Tratamento
●

G
ratuito: SU

S
●

C
om

binação de 2 antibióticos (m
ín)



Medidas profiláticas
●

Pausterização
●

Im
unização dos anim

ais
●

Evitar contato com
 anim

ais e produtos contam
inados

●
C

onsum
ir carne bem

 cozida
●

N
ão alim

entar cães com
 produtos crus de origem

 anim
al

●
H

igienizar e desinfetar lugares de criação anim
al e obtenção de produtos 

derivados
●

Im
plem

entar biossegurança no laboratório



Epidemiologia
●

R
egiões endêm

icas: O
riente M

édico e M
éxico

●
Á

reas de com
um

 ocorrência: M
editerrâneo, Á

sia, C
aribe, A

m
érica C

entral e do Sul
●

A
m

érica do Sul: alta prevalência de brucelose
●

D
oença relacionada ao trabalho

○
M

aior risco de infecção: trabalhador rural, veterinário, produtores de derivados de anim
ais, 

trabalhadores de laboratórios 

●
B

rucella m
elitensis: responsável pela m

aioria dos casos hum
anos

●
B

rucella abortus: causa m
aioria das infecções no B

R



Epidemiologia



Yersinia enterocolitica



Morfologia e Fisiologia
●

B
acilos;

●
B

actérias gram
 negativas;

●
Presença de flagelo, perm

itindo m
obilidade a 25

ºC;
●

N
ão há produção de endósporos;

●
A

naeróbias facultativas;
●

São consideradas psicotróficas;
●

Tem
peratura ótim

a de crescim
ento em

 torno de 26
ºC; 



Condições de 
cultivo

Tem
peratura: conseguem

 crescer de -1,3ºC
 e 

44ºC
, com

 tem
peratura ótim

a de 26 ºC
;

pH
: cresce com

 valores de pH
 entre 4,2 e 9,6, 

com
 crescim

ento m
áxim

o no pH
 de 7 a 8;

C
oncentração de N

aC
l: 5%

; acim
a de 7%

 é 
inibitório;

O
xigênio: cresce na presença ou ausência;

C
resce com

 alta concentração de sais biliares; 

  

M
eios de cultivo:

●
Á

gar M
acC

onkey: seletivo, não perm
itindo o 

crescim
ento de bactérias G

ram
 positivas; observa a 

ferm
entação de lactose;

●
Á

gar C
IN

: seletivo, não perm
itindo o crescim

ento 
de bactérias G

ram
 positivas; observa a ferm

entação 
do m

anitol;

●
Á

gar SS: seletivo, não perm
itindo o crescim

ento de 
bactérias G

ram
 positivas; observa a ferm

entação de 
lactose; 



Ágar CIN

●
Ferm

entação de m
anitol na presença de 

verm
elho neutro resulta em

 colônia “olho de 
boi” (dim

inuição do pH
 da colônia, 

deixando-a averm
elhada);

●
D

eoxicolato de Sódio, C
olato de Sódio, 

C
ristal V

ioleta e Irgasan não perm
item

 o 
crescim

ento de bactérias G
ram

 positivas;



Mecanismos de 
Patogenicidade
A

inda não há certeza do m
ecanism

o de 
patogenicidade.

●
Infecção se inicia pela ligação da Y. enterocolitica a 
m

ucosa intestinal, após m
igração da bactéria do 

estôm
ago para o íleo;

●
Pode ocorrer um

a m
igração pela cam

ada epitelial, 
alcançando os tecidos linfóides e a lâm

ina própria, 
causando produção de m

icroabscessos;

●
B

actéria pode se difundir pela linfa para linfonodos 
m

esentéricos e locais com
o fígado e baço;

●
H

á um
 tropism

o por tecidos linfóides; 

●
N

orm
alm

ente a infecção fica localizada na área 
intestinal, m

as às vezes pode ocorrer infecção 
sistêm

ica caso haja septicem
ia; 



Fatores de Virulência 
1)

Proteínas na m
em

brana externa:
●

G
ene inv codifica para proteína invasina, que perm

ite a adesão e 
invasão no tecido epitelial intestinal; 

●
G

ene ail codifica proteína ail, que m
edeia a resistência ao efeito 

bactericida do com
plem

ento; 
●

Proteína yadA
 (Yersinia adesina A

): ajuda na adesão celular e na 
invasão das células; codificada por gene presente no plasm

ídeo; 
form

a m
atriz fibrilar e é expressa apenas a 37ºC

; inibe resposta 
im

une inata do hospedeiro; 



2) Proteínas Yops:

●
C

odificadas por genes yops presentes no plasm
ídeo;

●
Perm

item
 que a Yersinia resista as respostas im

unes não específicas do hospedeiro;
●

Protegem
 contra o m

acrófago, levando a sua apoptose; 

3) Presença de fím
brias:

●
Serve com

o fator de colonização intestinal, perm
itindo m

elhor aderência;
●

G
enes crom

ossôm
icos m

yfA
, m

yfB
 e m

yfC
;

●
Estrutura denom

inada M
yf, que dá aspecto m

ucóide as colônias; 



4) E
nterotoxinas:

 YstA
 e YstB

●
YstA

 produzida em
 tem

peraturas inferiores a 30ºC
; resistente ao pH

 do estôm
ago, 

podendo causar intoxicação alim
entar; apenas em

 cepas patogênicas;
●

YstB
 responsável por causar diarreia juntam

ente com
 a YstA

; 
●

A
m

bas ativam
 a enzim

a guanilato ciclase, aum
entando os níveis de cG

M
P no 

intestino, que exerce papel fundam
ental na hom

eostase desse órgão; 

5) Protease H
reP

●
Interfere com

 as proteínas dos tecidos do hospedeiro, inativando proteínas de 
defesa;

●
Linhagens m

utantes para o gene H
reP apresentaram

 redução na virulência; 



6) M
em

brana LPS

●
Presença de proteínas com

o YadA
 e ail;

●
C

adeia  “O
 antígeno” tem

 im
portante papel na função e expressão de diferentes 

fatores de virulência, com
o yadA

, inv e ail; 

7) Sideróforo Yersiniabactina

●
Q

uela o ferro ligado a proteínas eucarióticas, transportando-o para receptores 
específicos na m

em
brana externa bacteriana e liberando-o no citoplasm

a; 
●

A
sseguram

 a sobrevivência em
 um

 am
biente com

petitivo para ferro;
●

G
ene que codifica está nas “ilhas de patogenicidade”, 



Manifestações 
clínicas

●
Principais: diarreia, febre e dor 
abdom

inal;
●

Em
 10%

 dos adultos podem
 

surgir nódulos nas pernas e pés 
(eristem

as nodosos); 
●

Em
 50%

 dos infectados pode 
ocorrer artrite;

●
Em

 10 a 30%
 das crianças a 

diarreia vem
 acom

panhada com
 

sangue;

Epidemiologia
●

D
oença acom

ete 
principalm

ente crianças, 
idosos e pacientes 
im

unodeprim
idos;

●
D

istribuição m
undial: m

ais 
com

um
 no norte da Europa, 

Escandinávia e Japão;
●

17 m
il casos anualm

ente nos 
Estados U

nidos;
●

N
o B

rasil não há dados; 



Transmissão 
●

O
ral-fecal por m

eio de água ou alim
entos 

contam
inados;

➔
Porcos são os principais reservatórios da 
bactéria; 

➔
C

arne suína m
al cozida (bactéria 

consegue sobreviver a condições de 
refrigeração); 

➔
Tam

bém
 há em

 alim
entos com

o carne 
bovina, de carneiro, peixe, leite não 
pasteurizado, 

➔
Sobrevivência do m

icrorganism
o no solo 

e na água; 
 

●
Transfusional, por m

eio de transfusão de 
sangue de pacientes contam

inados; 



Diagnóstico
●

Im
portante saber o histórico clínico do paciente: sintom

as parecidos com
 os de outras 

condições de saúde;
●

E
xam

e de coprocultura: após a coleta, o m
aterial é colocado em

 m
eio rico e seletivo e são 

realizados diversos testes bioquím
icos;

●
E

xam
e de sangue;

●
Sorológico:

-
Teste de aglutinação;

-
E

LISA
;



Tratamento
●

H
idratação oral ou 

endovenosa para atenuar os 
sintom

as;

A
ntibióticos: 

●
R

esistentes a penicilina e seus 
derivados;

●
A

m
inoglicosídeos para 

septicem
ia; 

●
A

ssociação 
sulfam

etoxazol/trim
etoprim

;
●

C
iprofloxacin;

●
Tetraciclina; 



Medidas de profilaxia
●

A
plicação de tratam

entos térm
icos sobre os alim

entos; evitar o consum
o de carne 

m
al cozida; 

●
Tentar dim

inuir ao m
áxim

o a contam
inação dos porcos: deve se tom

ar cuidado 
durante o abate e o transporte;

●
Pasteurização;

●
M

edidas educativas; 
●

Lavar as m
ãos antes de preparar os alim

entos; 
●

Ingestão apenas de água tratada; 
●

Proteção dos alim
entos e da água contra roedores e outros anim

ais para evitar 
contam

inação fecal;
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