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Diversidade Bacteriana e especies patogénicas
para os seres humanos

 11.000 especies de bactérias conhecidas;
 1.500 espécies patogénicas;
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ABSTRACT

There exists an enormous diversity of bacteria capable of human infection, but no up-to-date, publicly accessible list is
available. Combining a pragmatic definition of pathogenicity with an extensive search strategy, we report 1513 bacterial
pathogens known to infect humans described pre-2021. Of these, 73% were regarded as established (have infected at
least three persons in three or more references) and 27 % as putative (fewer than three known cases). Pathogen species
belong to 10 phyla and 24 classes scattered throughout the bacterial phylogeny. We show that new human pathogens are
discowvered at a rapid rate. Finally, we discuss how our results could be expanded to a database, which could provide a

useful resource for microbiologists. Our list is freely awvailable and archived on GitHub and Zenodo and we have provided

walkthroughs to facilitate access and use
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PRINCIPAIS GRUPOS DE BACTERIAS DE
INTERESSE MEDICO

Cocos gram-positivos — Streptococcus e Staphylococcus;
Cocos gram-negativos — Neisserias;

Bacilos gram-negativos — enterobactérias, Pseudomonas,
Haemophilus, Bordetella, Legionella, Yersinia, Brucella;

Bacilos gram-positivos — Corynebacterium, Bacillus antracis,
Listeria monocytogenes, Clostridium tetani, C. botulinum,;

Vibrioes — Vibrio cholerae; Helicobacter pylori;

Filamentosas — Mycobacterium tuberculosis, M. leprae;
Pleomorfos — Mycoplasma;

Espiroquetas — Leptospira, Treponema pallidum, Borrelia;
Diversos — Chlamydia pneumoniae; C. trachomatis, Richettsia
sp.;
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Versao Molecular dos Postulados de Koch
(Falkow, 1988)

1 - O gene deve ser encontrado em todos os isolados da
bacteria responsavel pela doenca exceto no caso de
mutantes que apresentem o gene inativo,

2 - A Inativacao do(s) gene(s) deve levar a reducéao da
viruléncia (ou a introducéao leva ao aumento da
viruléncia);

3 - A expressao do gene deve ser confirmada durante o
processo infeccioso;

4 - Demonstracao da ativacdo de respostas imunologicas
pelo produto do gene estudado.

Falkow S (1988). "Molecular Koch's postulates applied to microbial pathogenicity.” Rev Infect Dis 10(suppl 2):S274-S276



Definicoes de uso comum no estudo da relacao
patdgeno-hospedeiro

doenca infecciosa- conjunto de sintomas associados com a infeccao pelo
microrganismo patogénico;

Infeccao — presenca do microrganismo patogénico com o hospedeiro;

patogenicidade x viruléncia - capacidade de um microrganismo causar
doenca no hospedeiro;

estrategia de patogenicidade — diferentes mecanismos empregados pelo
patogeno para causar doenca no hospedeiro;

fator associado a viruléncia - caracteristica fenotipica especifica envolvida com a

patogenicidade de um microrganismo.



Principais estrategias de
patogeniciadade bacteriana

Estratégia Mecanismos

Colonizacao  Producao de adesinas fimbriais ou afimbriais
Producéo de biofilmes
Producao de invasinas e mobilidade

Danos a Producao de exotoxinas, endotoxinas e toxinas
células ou injetadas

tecidos

Captacao de Sistemas de captacao de ferro baseados em
nutrientes sideroforos e proteinas ligadoras de

transferrina, lactoferrina e heme; lise de células
do hospedeiro
Evaséao de Presenca de capsula, camuflagem molecular,
defesas variacao antigénica, proteases para
imunoglobulinas, paralizacdo de ceélulas
fagociticas




Colonizacao e/ou invasao |

® Aderéncia mediada por fimbrias ou fibrilas;
® Aderéncia mediada por adesinas afimbriais;
® Formacao de biofilmes;

° Invasao;

° Mobilidade;
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Protein-carbohydrate

Host glycolipid/glycoprotein

Host cell
membrane

B Afimbrial adhesins

Host cell surface protein or carbohydrate

Host cell
membrane



e —
Fimbrias de E. coli enterotoxigénica







Lesao “attaching and effacing” (A/E)
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Formacao de biofilmes

Streptococcus mutans em placa dentaria



Biofilme bacterianos




Biofilme bacteriano e a placa dental




Formacao de biofilmes em material plastico




Quorum Sensing
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HSL
o secreted
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Relatively low HSL
concentration
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Quorum sensing (monitoramento de densidade) em bactérias
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Invasao celular por Salmonella
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Invasao celular por bacterias

» Envolve a participacao de varias proteinas
bacterianas codificadas por diversos genes
cromossomais ou plasmidiais;

 Talis genes podem estar localizados em
“1lhas de patogenicidade™.
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Producao de toxinas
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Toxinas — de natureza  Toyinas de natureza nao
proteica produzidas

Internamente e liberadas proteica I_iberadas apos a

no meio externo. Nio Morte e lise da célula.

fazem parte da estrutura  Representam componentes

celular estruturais do envoltério
celular bacteriano.



Fatores que Causam Danos ao
Hospedeiro (toxinas)

XotoXxinas

- toxinas tipo A e B;

- surperantigenos;

 toxinas que rompem
membranas;

- enzimas hidroliticas;

- toxinas injetadas.



Toxinas do tipo AB

Toxinas

Toxinas ADP-ribosilacdo (bloqueio  Corynebacterium
diversas da sintese proteica, diphtheriae, Pseudomonas
aumento da permeabilidade aeruginosa, E.coli, Vibrio
celular, despolimericdo da  cholerae, B. pertussis

actina,)
Toxinade Depurinizacao (rRNA - Shigella flexneri, S. sonnei,
Shiga bloqueio da sintese S. dysenteriae
protéica)
Toxina A UDP-glicosil transferase Clostridium difficile
(desorganizacéao da actina)
Toxinas Proteases (bloqueio de Clostridium tetani, C.
tetdnicae exocitose) botulinum

botulinica




Toxina do tipo AB (toxina de colera)

Subunidade AL \‘ « Dominio A — atividade
- @ toxica;
« Dominio B —
reconhecimento do
receptor.

Subunidades B




Mecanismo de acao da CT
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Toxina Botulinica — mecanismo de acao

Excitation signals
from the central
nervous system

Normal Botulism
Acetylcholine (A) induces contraction Botulinum toxin, /A, blocks release of A,
of muscle fibers inhibiting contraction

@ (b)



Toxina Tetanica —mecanismo de acao

Inhibitory
interneuron

Inhibition

E

T

Normal

Glycine (G) release from inhibitory interneurons
stops acetylcholine (A) release and allows
relaxation of muscle

@

Excitation signals
from the central
nervous system

TTT—Muscle—

Tetanus

Tetanus toxin binds to inhibitory interneurons,

preventing release of glycine (G) and relaxation
of muscle

(b)



Toxinas que rompem membranas (hemolisinas)
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Normal membrane
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Superantigenos

- promovem a ativacao inespecifica de células
apresentadoras de antigenos e linfocitos
com producao exacerbada de mediadores
da respostaimune e inducao de choque
septico;

- principais toxinas ( toxina de choque toxico de S.

aureus; toxina esfoliativa de S. pyogenes )



ecanismo de acao

OS superantigenos

Antigen /b~\

Normal antigen presentation
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Proliferation
of the T cell

v

T cell—B cell
iNnteraction

v

Proliferation
of B cells

v

Production
of antibody

Stimulates
production of TNF«
and other cytokines
by other celis

v

Shock



Enzimas Hidroliticas |

* hialuronidase

* proteases
e DNases

 cologenases
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Toxinas Injetadas (sistema de secrecao
tipo 111)

 toxinas de Yersinia;
 toxinas de Salmonella;
 toxinas de EPEC;

e toxinas de P. aeruginosa,
e toxinas de Shigella.




Fatores que Causam Danos ao
Hospedeiro (toxinas)

=ndotoxinas

- LPS (G-)
- peptideoglicana e

ac. teicoico (G+)



Endotoxinas (Lipopolissacarideos- LPS)

LPS
(Lipopolissacarideo)

Membrana Externa —

Lipoproteina
>Periplasma

Peptideoglicana

Membrana
Citoplasmatica
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LPS LPS - ptn LPS/LPS-ptn
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S Complemento
Chogue septico Sinalizadores

Coagulacéao

—
~ )S na parede dos vasos sanguin

hemoragia
< pressdo arterial
faléncia multipla dos érgéos




Bacteremia x septicemia

« Bacteremia- presenca transiente de
bactérias na corrente sanguinea;

« Septicemia — bactérias em processo ativo
de multiplicacao sistémica.
» InfeccOes Hospitalares (nosocomiais)



Estratégias para captacao de nutrientes |

- producao de sideroforos;

e captura de proteinas ligadoras
de ferro do hospedeiro;

 producao de hemolisinas e outras
toxinas que levem a ruptura de
celulas do hospedeiro.



Sideroforos produzidos por
microrganismos
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Estratégias de evasao do sistema
iImune

'Fagositose

} Acao do Complemento

*Anticorpos
s-IgA protease || Inducao de apoptose Capsula (K)
(degradacao de IgA) (destruicdo de macrofagos) (bloqueia acédo de complemento)
Toxina (Leucocidina) Variacao antigénica

(inviabiliza os fagocitos) (escape dos anticorpos)
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Revisao

Defina os termos infeccéo e colonizacao.
O gue € um fator associado a viruléncia?
Quantas e quais sdo as principais estratégias utilizadas por bactérias para causar doencas?

De que forma ocorre a especificidade de um patdgeno bacteriano a um hospedeiro ou tipo
celular?

Qual o papel das adesinas na patogenicidade bacteriana e de que tipos podem ser?

A capacidade de formar biofilmes pode ser considerada um fator de viruléncia em bactérias?
O que ¢é “quorum sensing” em bactérias?

Quiais a diferencas entre as exotoxinas e as endotoxinas?

Quais as principais caracteristicas das toxinas do tipo AB?

Como age a toxina colérica?

Quiais as diferencas em termos de mecanismo de acao entre a toxina tetanica e a toxina
botulinica?

O que é um superantigeno e como causam danos ao hospedeiro?

O que sé@o hemolisinas e como contribuem para a patogénese bacteriana?

O que é choque séptico?

Qual a diferenca entre bacteremia e septicemia?

O que séo sideroforos e como podem contribuir para a patogénese bacteriana?
Cite dois mecanismos de evasao do sistema imunoldgico encontrado em bactérias?



	Slide 1: Patogenicidade bacteriana
	Slide 2: Diversidade Bacteriana e espécies patogênicas para os seres humanos
	Slide 3
	Slide 4: Principais grupos de bactérias De Interesse Médico
	Slide 5
	Slide 6: Versão Molecular dos Postulados de Koch (Falkow, 1988)
	Slide 7: Definições de uso comum no estudo da relação patógeno-hospedeiro
	Slide 8: Principais estratégias de patogeniciadade bacteriana
	Slide 9: Colonização e/ou invasão
	Slide 10: Aderência mediada por adesinas fimbrias ou afimbriais
	Slide 11: Fimbrias de E. coli enterotoxigênica
	Slide 12: Microvilosidades colonizadas por amostra de ETEC
	Slide 13
	Slide 14: Invasão de células por bactérias
	Slide 15: Formação de biofilmes
	Slide 16: Biofilme bacterianos
	Slide 17
	Slide 18: Formação de biofilmes em material plástico
	Slide 19
	Slide 20: Quorum sensing (monitoramento de densidade) em bactérias 
	Slide 21: Invasão celular por Salmonella
	Slide 22: Invasão celular por bactérias
	Slide 23
	Slide 24: Mobilidade celular e quimiotaxia 
	Slide 25: Produção de toxinas
	Slide 26: Fatores que Causam Danos ao Hospedeiro (toxinas)
	Slide 27: Toxinas do tipo AB
	Slide 28: Toxina do tipo AB (toxina de cólera)
	Slide 29
	Slide 30: Toxina Botulínica – mecanismo de ação
	Slide 31: Toxina Tetânica –mecanismo de ação
	Slide 32: Toxinas que rompem membranas (hemolisinas)
	Slide 33: Superantígenos
	Slide 34: Mecanismo de ação dos superantígenos
	Slide 35: Enzimas Hidrolíticas
	Slide 36: Proteínas injetadas (sistema de secreção do tipo III)
	Slide 37: Toxinas injetadas (sistema de secreção tipo III)
	Slide 38: Fatores que Causam Danos ao Hospedeiro (toxinas)
	Slide 39: Endotoxinas (Lipopolissacarídeos- LPS)
	Slide 40
	Slide 41: Bacteremia x septicemia
	Slide 42: Estratégias para captação de nutrientes
	Slide 43: Sideróforos produzidos por microrganismos
	Slide 44: Estratégias de evasão do sistema imune
	Slide 45: Revisão

