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Resumo

O presente estudo objetivou avaliar a suspeita de ocorréncia da febre maculosa (FM) em Quirindpolis
— GO, por meio de inquérito soroldgico em amostras de humanos, caes e equinos ¢ identificacao de
carrapatos vetores. Em 2007, foram realizadas reacdes de imunofluorescéncia indireta (RIFI) para
Rickettsia spp. em amostras de sangue colhidas de 28 pessoas do grupo de convivio de um caso suspeito
(uma crianga de trés anos que apresentou sinais de riquetsiose, apos exposi¢do a carrapatos). Também
foram colhidas amostras de sangue em cinco cdes e 42 equinos, havendo soro reagentes somente
entre os equinos (28,6%). Nao foi constatada a presenca do carrapato Amblyomma cajennense. Sete
individuos foram reagentes para Rickettsia spp., a maioria desses eram parentes paternos do caso
suspeito. Em 2008, na mesma regido, foram realizadas RIFI em amostras de 30 humanos sem sinais
clinicos de FM e constatou-se 50% de soro reagentes para Rickettsia spp. Adicionalmente, colheram-
se amostras de sangue de 24 caes errantes, havendo um c@o soropositivo. A evidéncia soroldgica do
contato entre bactérias do género Rickettsia com habitantes humanos e animais de Quirindpolis indica
que a FM ou outra riquetsiose possa estar ocorrendo no Estado de Goias.
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Abstract

This study aimed to evaluate the suspition of spotted fever (SF) occurrence in Quirinopolis city (Goias
State) through serological survey in human, dogs and horses samples, and identification of tick vectors.
In 2007, indirect immunofluorescence antibody test (IFAT) was carried out for Rickettsia spp. in blood
samples taken from 28 persons, related to the suspected case (a 3-year-old child who showed signs
of rickettsial disease after exposure to ticks). Also, blood samples were collected from five dogs and
42 horses, from which only there horses (28.6%) were seropositive. The tick Amblyomma cajennense
was not found. Seven humans were reactive to Rickettsia spp., most of them were paternal relatives of
the suspected case. In 2008, in the same region, IFAT was performed on 30 human samples without
clinical signs of SF and 50% of them were seropositive for Rickettsia spp. Additionally, blood samples
were collected from 24 stray dogs, and one of the animals showed seropositivity. Serologic evidence
of the contact between the bacteria of the genus Rickettsia with human and animal inhabitants from
Quirinopolis city indicates that the SF or another rickettsial disease may be occurring in Goias State,
Brazil.
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Introducao

A febre maculosa (FM) ¢ uma zoonose, de carater endémico, transmitida ao homem por carrapato
infectado com Rickettsia rickettsiiV. Foi identificada em 1896, no Vale do Rio Snake, Idaho, EUA, e
atualmente ¢ notificada em quase todos os estados norte-americanos®. A partir de 1930, a doenga foi
identificada focalmente em outros paises como Canadé, México, Costa Rica, Panamd, Colombia, Brasil
¢ Argentina®®, No Brasil, a FM ¢é conhecida desde 1929© e, até o momento, os carrapatos indicados
como vetores de Rickettsia sp. pertencem ao género Amblyomma: A. aureolatum, presente em animais
silvestres, e 4. cajennense, carrapato estrela ou do cavalo, reconhecido como principal vetor”.

Segundo dados obtidos no Sistema de Informacao de Agravos de Notificagdo — Sinan Net — do
DATASUS do Ministério da Saade (MS), nos ultimos sete anos, periodo entre 2007 a 2013, foram
confirmados 807 casos de FM no Brasil, sendo 71% na Regido Sudeste, com 399 casos registrados em
Sao Paulo, seguido da Regido Sul com 26% dos casos confirmados do pais®.

Aparentemente, a doenga tem se disseminado para Estados antes considerados indenes para FM, como
¢ a situacdo dos Estados das Regides Nordeste (seis casos — dois na Bahia, trés no Ceara e um na
Paraiba), Norte (sete casos, sendo um em Rondonia e seis no Tocantins) e Centro-Oeste, que até o
presente momento tem ocorréncia de FM limitada a nove casos, sendo um caso no DF, trés casos no
Mato Grosso, dois casos no Mato Grosso do Sul, e trés casos de FM confirmados em Goias até o ano
de 2012,

Em humanos, o periodo de incubago da febre maculosa varia de dois a 14 dias. A doenga inicia-se com
febre, cefaléia e mialgia intensa. Apds dois a seis dias, surgem as manifestagdes cutaneas (petéquias,
maculas), podendo ocorrer edemas nos membros inferiores e oligiria. Sem a devida intervengao
medicamentosa, a enfermidade evolui para infec¢do generalizada, com complicagdes pulmonares,
vasculares, desidrata¢do, choque, coma e morte!'?.

Em marco de 2009, no Brasil, houve relato de dois caes com febre maculosa por infec¢ao naturalmente
adquirida apds exposicao destes animais em area endémica para FM em Sao Paulo. Os caes domiciliares
foram levados ao campo e retornaram infestados por carrapatos. Esses animais apresentaram os
seguintes sintomas: febre de 40 °C, anorexia, letargia, ataxia, nistagmo, diarréia e vomito. Demais
exames confirmaram a etiologia da FM, indicando infecgdo por R. rickettsii'V.

A reacdo de imunofluorescéncia indireta (RIFI), método padrio-ouro para a FM segundo a
Organiza¢ao Mundial de Saude, ¢ preconizada pelo MS como a técnica soroldgica para o diagnostico
das riquetsioses‘V.

O presente estudo objetivou realizar um levantamento epidemioldgico, por meio de inquérito soroldgico
pela RIFI em amostras de humanos, caes e equinos, ¢ a identificacao de carrapatos vetores, em suposto
foco de FM registrado em Quirinopolis - GO.

Material e Métodos

O estudo foi realizado em duas etapas de amostragem: a primeira ocorreu entre fevereiro € margo
de 2007 e a segunda um ano ap6s, ambas no Municipio de Quirindpolis-GO, onde aconteceu o caso
humano notificado ao MS como suspeito de FM no Estado de Goias. As amostras foram obtidas
considerando-se o perimetro urbano e em trés propriedades rurais (PR). Realizou-se questionario
epidemiologico fechado de acordo com recomendagdes de Trhusfield'?, para facilitar a interpretagdo
dos achados laboratoriais, buscando relaciona-los.
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A colheita nos animais foi realizada por Médico Veterinario auxiliado por um técnico da Agéncia Goiana
de Defesa Agropecuaria — AGRODEFESA, e a colheita de sangue em seres humanos foi efetuada por
uma técnica em enfermagem do Hospital Municipal de Quirindpolis, apos ciéncia e assinatura do
termo de consentimento livre e esclarecido. O presente estudo foi consentido pelo Comité de Etica em
Pesquisa Médica Humana e Animal do Hospital das Clinicas da Universidade Federal de Goias (UFG),
sob Protocolo CEPMHA/HC/UFG N° 184/06.

Em fevereiro de 2006, uma crianca (NFSC) de trés anos de idade foi levada ao Hospital Municipal
de Quirindpolis - GO, apresentando sinais de febre, com temperatura de 38 °C ¢ uma mancha résea
no pescoco. A crianga foi encaminhada ao Hospital Materno Infantil em Goiania-GO onde ficou
hospitalizada por 53 dias. Exames laboratoriais complementares foram solicitados e duas amostras de
sangue, com intervalo de 15 dias, foram colhidas e enviadas a Fundagao Oswaldo Cruz (FIOCRUZ),
Rio de Janeiro, RJ, de acordo com o protocolo oficial do Ministério da Saude (MS). O exame confirmou
que a crianga teve contato com agentes do grupo da febre maculosa, sendo o diagndstico médico de
febre maculosa. Apos tratamento com antibidticos especificos, a crianga evoluiu para a cura. Este
foi o primeiro caso suspeito de FM registrado no municipio e no Estado de Goias!'?. Reitera-se que
0 MS considerou o caso NFSC em 2006 como compativel com FM, ficando assim registrado, nao
sendo dado como caso confirmado porque, apesar dos sinais e sintomas, € como houve eficiéncia do
tratamento, ndo houve diferenga maior ou igual a quatro vezes no titulo de anticorpos em amostras de
soro pareadas.

Dados obtidos com os responsaveis pela crianca NFSC, caso suspeito, destacam que o pai era vaqueiro
em trés fazendas de Quirindpolis e em sua residéncia havia dois caes infestados por carrapatos. A
mae relatou que a crianga sempre “pegava” carrapatos. O pai da crianga, trabalhador rural, relatou ja
ter chegado a sua residéncia trazendo consigo alguns exemplares de carrapatos na roupa, além disso,
declarou que NFSC esteve nas propriedades rurais onde trabalha, tendo contato direto com equinos de
montaria.

O sangue foi colhido por meio da venopungdo das veias cefalica ou radial nos seres humanos, e radial
ou jugular nos caes e equinos. Na primeira amostragem, foram colhidas 28 amostras de sangue humano,
sendo 20 de pessoas residentes em area urbana e oito pessoas residentes em meio rural. E importante
mencionar que, exceto NFSC, as demais amostras sorologicas foram obtidas de humanos e animais
assintomaticos no momento da colheita da amostra.

Dentre os individuos coletados na area urbana, estavam NFSC, caso suspeito de ter desenvolvido a
enfermidade FM, pai, mae, avos, tios, tias e primos, considerando-se entes paternos e maternos, e
criangas vizinhas conviventes com a NFSC. Foram colhidas ainda amostras de sangue de dois caes
criados soltos na residéncia de NFSC. No meio rural foram colhidas amostras em oito pessoas € cinco
caes adultos, SRD, residentes em trés propriedades rurais onde NFSC esteve na época precedente ao
surgimento dos sinais da enfermidade.

Na segunda etapa de amostragem, realizada em 2008, um ano apds a primeira etapa, foram colhidas
30 amostras de sangue humano, oriundas de pacientes do Hospital Municipal de Quirin6polis-GO, de
forma aleatoria e sem direcionar a possivel casuistica. Concomitante, foi realizada colheita de amostras
de sangue em 24 caes errantes, adultos, SRD, provenientes de um canil mantido por uma ONG que
recolhia esses animais da area urbana de Quirinopolis.

Todas as amostras de sangue obtidas foram centrifugadas no Laboratdério do Hospital Municipal de
Quirinopolis e o soro obtido foi aliquotado em microtubos de 1,5 mL, identificado e estocado em
temperatura de -20 °C. Posteriormente, as amostras de soro foram transportadas acondicionadas em
caixa isotérmicas, até¢ o Laboratério de Doencgas Parasitarias da Faculdade de Medicina Veterinaria e
Zootecnia da Universidade de Sao Paulo, onde foi realizada a sorologia de RIFI.

As amostras de soro foram testadas separadamente frente a extratos brutos de cinco diferentes antigenos
riquetsiais: R. rickettsii cepa Taiagu, R. parkeri cepa At24, R.amblyommii cepa Ac37, R. bellii cepa
Mogi ou R. rhipicephali cepa HJS5. Essas cepas foram isoladas de carrapatos do Brasil, conforme
trabalhos de Horta et al.'Y, Labruna et al.!> e Pinter e Labruna®. Para obtencao dos antigenos, foram
utilizados cultivos de células Vero infectadas com Rickettsia spp. Quando as células atingiram 100%
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de infecgdo, os antigenos foram concentrados e fixados em laminas de vidro contendo 12 pocinhos"”
e armazenadas em freezer com temperatura de -20 °C até o momento de uso.

Uma aliquota de soro (5uL) foi diluida (1:64) em solucdo salina fosfatada tamponada (PBS pH 7,4).
Em seguida, o soro diluido (20 puL) foi depositado sobre cada pogo da lamina contendo o antigeno
(células Vero infectadas com um dos cinco tipos de antigenos riquétsiais) e incubada em camara
umida, em estufa (37 °C) por 30 minutos. Posteriormente, a lamina foi mergulhada em solucdo de
lavagem tamponada (2X, 10 min) e deixada para secar em temperatura ambiente. O conjugado espécie-
especifico, anticorpo especifico anti-espécie (humano, equino ou cao) conjugado com fluoresceina, foi
adicionado, em dilui¢des especificas de cada conjugado, em cada pogo da 1amina, incubado a 37 °C por
30 minutos e depois lavado com PBS. A lamina foi entdo mergulhada em solugao de lavagem acrescida
de corante azul de Evans (2X) por 10 minutos, na auséncia de luz, e depois foi deixada para secar em
temperatura ambiente na auséncia de luz. A leitura foi feita ao microscopio de imunofluorescéncia
(Olympus BX60, Tokyo, Japan), em objetiva de 40X.

Os soros reativos na dilui¢do 1:64, apresentando reagdes de imunocomplexo fluorescente de formatos
coco-bacilares em mais que 90% das células, para qualquer espécie de Rickettsia, foram testados em
dilui¢des seriadas na base dois, com inicio em 1:64, para determinagao do titulo final de reatividade. O
soro que demonstrou para determinada espécie de Rickettsia um titulo quatro vezes maior que para as
demais espécies testadas foi considerado homologo para a primeira”!¥).

Na primeira etapa de amostragem, os carrapatos foram colhidos aleatoriamente em 42 equinos
parasitados, oriundos de trés propriedades rurais, e em dois caes urbanos domiciliares. Na segunda
etapa de amostragem, realizada um ano apo6s a primeira, foram colhidos carrapatos em 24 caes errantes
provenientes da area urbana de Quirinopolis e também em animais capturados ou abandonados
mantidos em canil de uma ONG da cidade.

Os ectoparasitos foram colhidos por todo o corpo dos animais com o auxilio de uma pinga e conservados
em alcool isopropilico PA, conforme Sucen!”, até o momento da identificagao. Os carrapatos foram
identificados de acordo com Battesti et al.*” no Centro de Parasitologia da Escola de Veterinaria da
Universidade Federal de Goias.

Resultados e Discussao

As pessoas que se dispuseram a participar do presente estudo ndo apresentavam no momento da coleta
de amostras nenhum sinal compativel com febre maculosa; 100% tinham convivio com caes; das
que residiam em 4rea urbana, 100% relataram irem com frequéncia ao meio rural e terem contato
com equinos; ainda de acordo com dados obtidos com o questionario epidemiolédgico aplicado, foi
comum entre as pessoas o historico da picada de carrapato em algum momento da vida, mas essas nao
souberam responder com exatiddo se houve febre apos esse momento, com exce¢ao do caso de NFSC.
A febre apos a picada de carrapatos de varias espécies ¢ um sinal clinico comumente relatado
nos casos de FM (R. rickettsii) das Américas e outras riquetsioses que ocorrem pelo mundo, tais
como febre escaro-nodular (R. conorii), febre africana da picada do carrapato (R. africae), tifo
do carrapato de Queensland (R. australis), tifo da Ilha Flinders (R. honei), tifo siberiano ou do
norte da Asia (R. sibirica), febre maculosa oriental (R. japonica), tibola (R. slovaca), Linfangite
Expansiva (R. sibirica mongolotimonae), rickettsiose européia (R. helvetica) e febre maculosa
riquetsiosa (R. parkeri)1->2-29, Historico da picada de carrapato ou exposigdo as areas infestadas de
carrapatos ocorre em cerca de 60% dos casos de Febre Maculosa das Montanhas Rochosas (FMMR)
nos EUA®”, Todavia, a transmissdo da FM geralmente ocorre quando o artropode permanece aderido
ao hospedeiro por um periodo de 4-6 horas®®.

De acordo com o questionario epidemiologico, nas trés propriedades rurais que NFSC frequentou
havia equinos, nos quais NFSC praticava montaria acompanhada, e capivaras que eram frequentemente
avistadas nos ambientes onde os equinos eram manejados. As capivaras (Hydrochoerus hydrochaeris),
hospedeiros primarios de todos os estadios parasitarios do Amblyomma cajennense e Amblyomma
dubitatum, sao consideradas um potencial reservatorio de Rickettsia sp ©-19%-3D-
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A sorologia realizada nas amostras colhidas em humanos em fevereiro de 2007 indicou frequéncia total
de soro-reagentes a RIFI para Rickettsia spp. de 25% (7/28), sendo cinco de individuos residentes na
area rural e dois na area urbana (Tabela 1). A frequéncia de 25% de amostras soro-reagentes foi obtida

tanto entre humanos residentes na area rural (2/8) quanto em humanos residentes em area urbana
(5/20).

O resultado da sorologia para Rickettsia spp. nos 28 individuos do grupo de convivio de NFSC deu-se
da seguinte forma: de oito amostras humanas, oriundas de trés propriedades rurais onde NFSC esteve
antes da manifestacdo do quadro patoldgico, trés foram ndo reagentes, mas duas de cinco amostras
da “Propriedade Rural B” foram soropositivas com reagdes cruzadas para Rickettsia spp.; os pais de
NFSC foram soronegativos; as quatro criangas vizinhas de NFSC que conviveram no periodo pré-
patente do quadro enfermo foram soronegativas; dos 13 parentes de NFSC, nove foram soronegativos
e trés entes paternos e um materno foram soropositivos com reagdes cruzadas para Rickettsia spp.

Tabela 1. Amostras humanas soropositivas a3 RIFI para Rickettsia spp., colludas em fevereiro de 2007, em
Quirmopolis-GO

Titulos das reacdes a rifi para Rickettsia spp. ano 2007

‘::E:: Sexo Origem R R R R R

rickettsii parkeri rhipicephali  amblvommii bellii
NFSC F  Urbana 1:256 1:128 1:64 NE. NE.
TioP1 M Urbana 1:256 1:128 1:64 1:128 NE.
AvoP F  Urbana NR 1:64 1:64 NE. NE.
PrimaM F  Urbana 1:128 1:64 NE NE. NE.
TiaP F  Urbana 1:64 1:128 NE NE. NE.
TioP2 M Rural 1:128 1:64 NE. 1:64 NE.
Trabalhador M Rural 1:128 1:128 1:128 1:236 1:256

Legenda: P = origem paterna; M = crigem materno; F = feminine; M = masculino.

O numero de amostras humanas soropositivas para Rickettsia spp., em 2007, foi quase na totalidade de
entes paternos de NFSC. Isso pode ser explicado pelo fato de a maioria desses individuos se dedicarem
as atividades rurais, o que seguramente facilitou a exposi¢do, aumentando o risco de contato com
bactérias do género Rickettsia, diferentemente das demais pessoas que se dedicavam a atividades
urbanas. Com relagdo ao parente materno soropositivo, tratava-se de uma crianga prima de NFSC
que habita na mesma residéncia, submetendo-se as mesmas circunstancias de sobrevivéncia, riscos e
desafios antigénicos.

O soro de NFSC reagiu de forma cruzada para R. rickettsii, R. parkeri e R. rhipicephali (Tabela 1),
ndo havendo diferenga significativa para se evidenciar um dos possiveis antigenos riquetsiais, pois
os mesmos diferenciaram-se em apenas uma casa de dilui¢ao. Dessa forma, baseando-se nos estudos
de Horta et al.""”, Labruna et al."® e Silva®?, ndo ha como indicar um provavel agente causador da
resposta imune, pois NFSC pode ter tido contato com ambas as espécies de Rickettsia.

Essa amostra de NFSC foi colhida cerca de um ano apos a ocorréncia da suspeita clinica de febre
maculosa. Como nos dos dois primeiros exames realizados na FIOCRUZ, o soro foi testado somente
frente a R. rickettsii, havendo dificuldade para uma avaliagao mais profunda do caso.

No caso de equinos, constatou-se frequéncia de 28,6% (12/42) de animais reagentes para Rickettsia
spp a RIFI (Tabela 2) nas amostras colhidas em 2007. Em estudo semelhante concluido em 2014 ¢
realizado no Distrito Federal, Martins®® constatou 17,2% de equinos soropositivos para a R. rickettsii.
Neste estudo, a soropositividade entre os equinos foi encontrada na “Propriedade Rural A”, com
dois animais reagentes, e na “Propriedade Rural B”, com 10 de seus animais reagentes. Dados do
questiondrio epidemiologico realizado revelaram que, nestas propriedades rurais, era frequente a
pratica de montaria em equinos por NFSC acompanhada de outros adultos.
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Tabela 2. Frequéncia de soro-posittvidade a RIF] para Rickettsia spp. das amostras de sangue de
equinos, cdes e humanos colhidas em propriedades rurais de Quirindpolis-GO, em fevereiro de 2007

LOCAL Tipo de amostra e frequéncia da soroconversdo a rifi
Soro sanguineo

Propriedade Distincia

Rural® km** Equinos Cies Humanos
Total Reagente Total Reagente Total Reagente
A 8 8 2 2 0 2 0
B 25 20 10 2 0 5 2
C 50 14 0 1 0 1 0

*Propriedades rurais com equines onde NEFSC esteve antes de manifestar sinais de enfermidade. **Relativo 4 distincia
da propriedade rural até a drea urbana de Quirinopolis.

Um estudo realizado em Sao Paulo, com humanos, caes e cavalos, apontou o cavalo como excelente
animal sentinela para febre maculosa, demonstrando que cavalos soropositivos sao um forte indicador
de enfermidade nas areas onde os seres humanos sdo expostos ao carrapato vetor®?.

Dos 10 de equinos soropositivos da “Propriedade Rural B”, seis foram soro-especificos para R.
rickettsii € quatro apresentaram reagdo cruzada para R. rickettsii ¢ R. parkeri (Tabela 3). Nesta
propriedade, das duas amostras humanas soropositivas, uma era de um dos tios paternos de NFSC
e outra de um trabalhador rural responsavel pelo manejo dos equinos da propriedade. Sangioni et
al.® observaram que nenhuma das 66 amostras de soro de humanos oriundos de seis fazendas de
areas endémicas e ndo endémicas para FM submetidas a RIFI para um unico antigeno testado de R.
rickettsii reagiu positivamente. O referido estudo diferencia-se do presente, pois nele somente as
amostras de equinos e cdes da area endémica para FM reagiram positivamente, ja em Goids, entre as
amostras colhidas, houve humanos e equinos soro-reagentes e essas amostras foram oriundas de area
considerada ainda indene para FM.

A reacao especifica de amostras equinas contra R. rickettsii ¢ a primeira evidéncia de que essa bactéria
esteja circulando em Goids, Estado que, antes do presente estudo, era considerado indene a esta
bactéria. Provavelmente, esta bactéria esteja sendo mantida em ciclo silvestre por algum animal
adaptado as condigdes de hospedeiro.

FREITAS®, objetivando obter informagdes sobre a epidemiologia da FMB em Sao José dos Pinhais,
PR, onde foi registrado o primeiro caso da doenca em humano neste Estado, analisou por RIFI 75
soros de equinos frente a R. rickettsii e a R. parkeri, no periodo de abril de 2005 a junho de 2006, e
encontrou sete animais (9,33%) com titulos variando entre 64 a 1024, reagentes apenas a R. rickettsii.
Considerando-se que o equino ¢ um animal sentinela para FM, admitindo-se que possam percorrer
grandes distancias ou até mesmo serem livremente comercializados, podendo carrear vetores
infectados, esses animais podem se tornar grandes disseminadores de FM.

Na “Propriedade Rural A”, em uma amostra equina reagente a RIFI para as cinco espécies de Rickettsia
pesquisadas, foi encontrado o mais expressivo titulo de anticorpos anti-riquetsiais do presente estudo.
A reagdo cruzada na “amostra equina 5”, estabelecida sorologicamente entre R. rickettsii, R. parkeri e
R. bellii, apresentou titulo quatro vezes maior que os demais. Nesta propriedade nao houve humanos
ou caes soropositivos para Rickettsia spp.

No caso de reagdes cruzadas como na “amostra equina 5 da “Propriedade Rural A”, nao se pode
concluir qual a espécie de Rickettsia que esteve ou estd circulando na éarea estuda, ja que reagiu para
varios antigenos. O expressivo titulo obtido nesta amostra equina sugere a possibilidade desse equino
ter sofrido infec¢ao simultanea pelas trés espécies de Rickettsia: R.rickettsii, R. parkeri e R. bellii. Em
2002, na Virginia, EUA, a R. parkeri foi incriminada como patogénica para humanos®©®.

A FM causada por R. parkeri caracteriza-se por um curso ndo grave, sem letalidade registrada e tende
a diferenciar-se clinicamente da doenca causada por R. rickettsii, por apresentar linfadenopatia e uma
lesdo papular tipica (“fache noir”) no sitio de fixagdo do carrapato®+*”-
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Semelhante ao ocorrido neste estudo, um equino do municipio de Piracicaba, area endémica para FM
em Sao Paulo, reagiu de forma cruzada para R. rickettsii, R. parkeri, R. felis e R. belii, mas indicou a
homologia da reagdo para R. parkeri com titulo 1:4096¢%. Ja quanto a R. bellii, atualmente a riquétsia
mais prevalente em carrapatos no Brasil'>!®, ndo ha evidéncia que comprove a patogenicidade dessa
bactéria para humanos ou animais'®.

Das 30 amostras de soro colhidas de humanos, residentes em meio urbano do municipio de Quirindpolis,
50% (15/30) reagiram para algum tipo de antigeno riquétsial (Tabela 4). Essa frequéncia de humanos
reagentes pode ser considerada alta, comparativamente aos achados de Pinter et al.*” que, avaliaram,
por RIFI para quatro riquétsias, amostras de 25 cdes e 35 humanos provenientes de area endémica
para FM no Estado de Sdo Paulo (Estado de maior ocorréncia de FM no pais), onde o carrapato
A. aureolatum ¢ o principal vetor de FM. Esses autores constataram frequéncia de 64% e 2,8% de
soropositivos para caes e humanos, respectivamente, e atribuiram a R. rickettsii a responsabilidade
antigénica da resposta imune encontrada, por meio dos altos titulos obtidos, em amostras de sete caes
¢ um humano.

Tabela 3. Amostras equinas soropositivas a RIF] para Rickettsia spp., colhidas em fevereiro de 2007,
em Quinnopolis-GO

Amostra Propriedade Titulos das reacdes a rifi para Rickettsia spp. Ano 2007

Equina Rural R rickettsii R parkeri R. rhipicephali R amblyommii R bellii
1 A 1:128 1:64 NR NE NR
3 A 1:4086 1:40946 1:128 1:64 1:4096
2 B 1:128 NE NR NE NR
4 B 256 1:64 NR NR NR
3 B 1:236 NE NR NE NR
3 B 1:128 NE NR NE NR
9 B 1:512 1:256 NR NE NR
12 B 1:64 1:128 NR NR NR
15 B 1:64 NE NR NE NR
15 B 1:128 1:64 NR NE NR
18 B 256 1:64 NR NE 1:256
19 B 256 NE NR NE NR

Tabela 4. Amostras soropositivas a RIFI para Rickertsia spp., em humanos urbanos, colhidas em
fevereiro de 2008, em Quirindpolis-GO

Amostra Sexo TITULOS DAS REACOES A RIFI PARA Rickettsia spp. Ano 2008

humana R rickefisii R parkeri R rhipicephali R amblyommii R bellii
4 M 1:128 1:128 NR NR NE
5 F 1:256 1:128 NR NR NE
8 M 1:128 1:128 NR NR NE
12 F 1:64 NE 1:64 1:64 NE
13 M 1:64 1:64 1:128 NR NE
14 M 1:256 1:128 NE NR NE
13 F NR NE 1:64 NR NE
16 M 1:512 1:256 1:128 1:64 NE
17 M 1:256 1:128 1:64 1:64 1:64
18 F 1:128 NE NR NR 1:64
20 M 1:128 NE 1:64 1:64 1:128
21 F 1:128 1:64 1:128 1:64 1:64
22 F 1:128 1:64 1:256 1:64 NE
23 M 1:256 1:128 1:256 1:64 NE
26 M 1:128 1:64 1:128 1:128 1:128

Legenda: M = mazculino; F = feminino.
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Jaem Quirinopolis, somente uma das amostras humanas foi soro-reagente especifica para R. rhipicephali,
porém com titulo de 1:64. Embora o titulo de anticorpos obtido na amostra humana que reagiu para R.
rhipicephali tenha sido o “cut-off”” da soro-reacdo, esse achado constitui o primeiro indicio da presenca
desta espécie de Rickettsia no Estado de Goias. Apesar de a R. rhipicephali estar sendo isolada em
carrapatos D. variabilis na Califérnia, nos EUA, regido endémica para FMMR®? e em Monte Negro,
Amazonas, no Brasil, e de ja ter sido evidenciada sorologicamente em amostras de caes testados
frente a seis espécies de Rickettsia'®, ainda ndo ha na literatura prova cientifica que a indique como
patogénica para seres humanos.

Dentre as 30 amostras humanas de 2008, em que a composi¢do foi de 1/2 por género, 50% foram
soropositivos a RIFI para Rickettsia spp. e, destes, 40% eram mulheres e 60% eram homens. De acordo
com o Ministério da Saude!"” 73% das pessoas acometidas pela FM sdo do sexo masculino e 27% do
sexo feminino; informagdes também observadas por NASSER et al.¢!

Em meio as sororreagdes humanas das amostras coletadas em 2008, houve resposta para todas as
cinco espécies de Rickettsia. Os maiores titulos foram para R. rickettsii; no entanto, com exce¢do de
uma soroconversao para R. rhipicephali, os demais soropositivos reagiram de forma cruzada para as
espécies de Rickettsia estudadas e os titulos dessas reacdes nao foram homoélogos a um determinado
agente, assim como sugere Horta et al.'”, pois a diferenca entre titulos foi quatro vezes ou mais.
Sabidamente houve contato entre esses individuos e a(s) bactéria(s) do grupo da febre maculosa, mas
ndo se pode diagnosticar com precisdo um antigeno responsavel pela resposta antigénica observada.

Neste estudo, foi observado que de um ano para outro houve aumento da frequéncia de humanos
soropositivos a RIFI para Rickettsia spp., ja que em 2007 foi de 25% (7/28) e em 2008 foi de 50%
(15/30).

As cinco amostras de sangue dos caes de area rural (Tabela 2) e as duas de area urbana, colhidas em
fevereiro de 2007, foram soronegativas a RIFI para Rickettsia spp. Esse achado ndo traz evidéncias
de que os referidos animais tenham sido provaveis fontes de infeccdo de Rickettsia sp. para NFSC e
demais humanos de seu grupo de convivio.

Dentre as 24 amostras de soro de cdes urbanos, colhidas em fevereiro de 2008, uma amostra (4,16%)
foi reagente de forma cruzada a RIFI. Houve sororeatividade para R. rickettsii (1:512), R. parkeri
(1:128), R. amblyommii (1:64) e R. rhipicephali (1:64). A sororreagao de titulo 1:512 foi considerada
homologa para R. rickettsii (diferenga quatro vezes entre os dois maiores titulos), o que gera fortes
indicios da presenga deste agente infeccioso em Goias. Estes cdes eram animais errantes, animais que
passaram parte de sua vida sobrevivendo livres pelas ruas da cidade e que, no momento da colheita das
amostras de sangue, eram mantidos por uma ONG em um canil de recolhimento.

Essa amostra canina soropositiva para R. rickettsii em Quirindpolis, Goids, € altamente representativa
se comparada aos resultados de Silva®?, que também analisou por RIFI amostras de sangue de 453
caes de Belo Horizonte (tendo como referéncia uma estimativa da populagao canina do CCZ de Belo
Horizonte), Minas Gerais, estado detentor do segundo maior indice de ocorréncia e incidéncia de febre
maculosa, obtendo prevaléncia de 0,66% de positividade com reagdes cruzadas, frente as mesmas
espécies de Rickettsia aqui testadas. Semelhante ao ocorrido no presente estudo, somente uma das
amostras caninas de Silva®? teve titulo alto o suficiente para indicar a R. rickettsii como provavel
agente infeccioso causador de tal resposta imune.

Dados coletados com o questionario epidemioldgico revelaram que, na residéncia de NFSC, havia dois
caes adultos, SRD, infestados de carrapatos. As amostras de sangue destes animais foram soronegativas
a RIFI para Rickettsia spp. e os 20 carrapatos adultos colhidos nestes animais foram caracterizados
como pertencentes a espécie Rhipicephalus sanguineus. Carrapatos R. sanguineus, comum em caes,
sdo considerados possiveis vetores de riquetsiose no México®.

Os 76 carrapatos adultos colhidos nos 42 equinos das trés propriedades rurais amostradas foram
caracterizados, de acordo com Battesti et al.?”, como pertencentes a duas espécies (Tabela 5). O A.
cajennense, considerado principal vetor de FM no Brasil, ndo foi encontrado no presente estudo. Outro
estudo em que se constataram soro-reagentes aos antigenos em questdo, os pesquisadores, apesar de
terem verificado a presenga de vetores, ndo detectaram DNA de Rickettsia spp. nos acaros capturados®”,
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Tabela 5. Carrapatos colludos em equinos parasitados no periodo de fevereiro a marco de 2007, em
trés propriedades rurais de Quininopolis, Goids

Carrapatos

Total por Espécie/sexo/propriedade

i Total tadi
Propriedade otal por estadio R.(B.)microplus D. nitens  A. cajennense

larva ninfa adulto F M F M F M Total
A 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0
B 3 1 9 6 2 0 1 0 0 13
C 0 3 67 0 0 49 18 0 0 72
Total 3 6 76 & 2 49 19 0 0 5

Legenda: R.{B.) microplus = Rhipicephalus (Boophilus) micreplus; D. nitens = Dermacentor nitens; 4. cajennense =
Amblyomma cajennense.

Segundo Pinter et al.(”, no Brasil, os carrapatos Rhipicephalus (Boophilus) microplus e Dermacentor
nitens nao tém importancia na epidemiologia da R. rickettsii. Por outro lado, recentemente no
Estado do Arizona, EUA, o carrapato R. sanguineus foi indicado como possivel vetor de FM“D apos
exemplares serem colhidos do cdo que pertencia a uma pessoa que contraiu a enfermidade depois da
picada do carrapato. A presenga de R. rickettsii foi detectada por PCR e isolada em cultura celular.
Desta forma, ¢ possivel que esta espécie tenha algum papel, ainda a ser comprovado, como vetor de
R. rickettsii para humanos no Brasil.

Por ocasido do presente estudo, uma amostra de sangue da crianca NFSC foi colhida um ano
(fevereiro/2007) apos a suspeita da enfermidade, ocorrida em fevereiro de 2006. Esta foi a terceira
amostra de NFSC soro-reagente ao teste de RIFI para R. rickettsii. O Ministério da Satide considerou
o caso da crianca NFSC como compativel com Febre Maculosa, caracterizando-o como quadro de
riquetsiose, diante do resultado gerado pela FIOCRUZ, com provas soroldgicas pareadas com ambos
os titulos reagentes a 1:64¢> 4,

Neste estudo, o titulo de anticorpos contra R. rickettsii na amostra de soro da crianga NFSC foi de
1:256; no entanto, a amostra reagiu de forma cruzada para mais duas outras espécies de Rickettsia,
das quais somente a espécie R. parkeri apresenta evidéncia de patogenicidade para seres humanos
descrita na literatura, porém de forma mais branda®® ¥,

No Distrito Federal, dois casos de FM, um em 2005 e outro em 2006, foram confirmados pelo
Ministério da Saude“?, mas ndo ha informac¢des de que sejam casos autdctones. Até a data de
realizagdo do presente estudo, compreendida entre 2006 ¢ 2009, de fato a ocorréncia da FM ainda
nao havia sido confirmada no Estado de Goids, ja que no resultado da RIFI realizado nas amostras
de sangue pareadas colhidas de NFSC teria que ter havido uma diferenca minima de 4X entre os
titulos obtidos nestas duas amostras contemporaneas de NFSC, indicando infecg¢ao ativa, para que se
reconhecesse oficialmente a ocorréncia'’. Todavia, o caso de NFSC somado aos resultados da analise
soroldgica pela RIFI aqui realizada, detectando a presenca de anticorpos anti-riquetsiais com titulos
significativos nas amostras de soro humano e animal de Quirinépolis, constituem indicios da presenga
de agentes do grupo das FM no Estado®®.

Além de o principal vetor associado a FM (4. cajennense) estar presente no Estado de Goias“?, a
constatacdo de anticorpos anti-riquetsiais verificados, do presente estudo, em humanos e animais,
ha a proximidade com Estados limitrofes a Goias, como Minas Gerais e Sao Paulo (onde ocorrem
a maioria dos casos reportados ao MS e onde a doenca ¢ mais letal). Tais fatores permitem pensar
que haja auséncia de diagnodstico clinico®*#*47, ja que se trata de enfermidade infecciosa que ndo
apresenta sinais patognomonicos e que pode ser confundida com outras enfermidades®®.
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Conclusoes

Mesmo sem a constatacao dos potenciais vetores da FM, os titulos de anticorpos aqui constatados
constituem evidéncia sorologica do contato entre a bactéria R. rickettsii, ¢ outras espécies de
Rickettsia, com habitantes humanos e animais de Quirinopolis, indicando que a febre maculosa, ou
outra riquetsiose antigenicamente semelhante, provavelmente estava ocorrendo em Goias, sem que
houvesse diagndstico, € com isso, sem que houvesse registro de caso confirmado.
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