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Resumo

As riquétsias do grupo das febres exantematicas estdo amplamente distribuidas, em focos
endémicos, por varias regides geograficas do Mundo e sao importantes causas de morbilidade
e mortalidade no Homem e nos animais domésticos. Em Portugal, Rickettsia conorii € o
principal agente deste grupo e causa febre botonosa em humanos. Esta foi a Unica riquétsia
identificada por métodos de biologia molecular em caes portugueses doentes. O vector de R.
conorii no pais € o ixodideo Rhipicephalus sanguineus. Os caes, os principais hospedeiros
deste ixodideo, podem servir como sentinelas e dar alguma indicagado sobre a prevaléncia da
infeccao.

Apesar da elevada seroprevaléncia desta riquétsia em canideos, existem poucos estudos que
relacionam a infecgdo por este agente com doenga nestes animais. O mesmo animal pode ser
infectado concomitantemente por varios agentes transmitidos por vectores e muitas vezes os
quadros clinicos das diferentes doencas sao inespecificos e semelhantes. Por isso, deve ser
feito diagnostico diferencial entre varias patologias e neste ambito, as técnicas laboratoriais
assumem maior importancia que o diagnéstico clinico.

Foi realizado um estudo restrospectivo sobre uma amostra de 91 animais apresentados a
consulta no Hospital Veterinario do Restelo, entre Maio de 2007 e Fevereiro de 2008, com
sintomas suspeitos de doenga transmitida por ixodideos e aos quais foram pesquisados
anticorpos anti-R. conorii. Alguns dos casos clinicos incluidos neste estudo decorreram fora do
periodo de estagio pelo que houve conhecimento dos mesmos pelo acesso a base de dados do
hospital. A técnica de Imunofluorescéncia Indirecta (IFI) foi utilizada para pesquisa de
anticorpos contra R. conorii (n=91), E. canis (n=90), L. infantum (n=56) e B. canis (n=26). Na
amostra, a seroprevaléncia de R. conorii foi de 73%, superior a de qualquer um dos outros
agentes. Foram encontradas possiveis co-infecgées de varios agentes em 38 dos 66 animais
que possuiam anticorpos contra a riquétsia em questdo. A associacao de sinais clinicos com
resultados de IFI positivos para R. conorii foi realizada em seis animais. Foram detectados
varios sinais e sintomas como piréxia, uveite, petéquias e hematomas, dor de origem
inespecifica, rigidez muscular e esplenomegalia. Anemia, trombocitopénia e hipoproteinémia
foram as alteragdes hematoldgicas verificadas. Nesta amostra, a maioria dos caes de rua e dos
animais com histéria de parasitismo por ixodideos, possuia anticorpos contra agentes

transmitidos por ixodideos, nomeadamente R. conorii.

Palavras-chave: Rickettsia conorii, Rhipicephalus sanguineus, IFl, seroprevaléncia, canideos,

Portugal.



Abstract

Rickettsia of the Spotted Fever group are widely distributed, in endemic focii, throughout the
world and are important causes of morbidity and mortality in man and domestic animals
worldwide. In Portugal, Rickettsia conorii is the main organism of this group, causing
boutounneuse fever in humans. Also, this was the only rickettsia identified by molecular biology
methods in sick portuguese dogs. In Portugal, the arthropod that transmits this rickettsia is the
tick Rhipicephalus sanguineus. Dogs, the main hosts of this tick, may serve as sentinels and
elucidate about the prevalence of infection.

Despite the high prevalence of this rickettsia in these animals, there are few studies that link
infection by this agent and clinical signs in canines. The same animal can be infected by several
vector-borne agents simultaneously which can cause overllaping and unspecific clinical signs.
Therefore, some differential diagnosis should be included and, for this concern, the laboratorial
techniques assume an important role to achieve the definitive diagnosis.

Between May 2007 and February 2008, several animals were assisted in Hospital Veterinario do
Restelo for tick-borne diasease symptoms. Of these, 91 were included in this retrospective
study. Some of the animals came to the hospital out of the externship period therefore,
knowledge of the cases was taken accessing the hospital data base.

An indirect fluorescent-antibody test (IFA) was performed to search for antibodies against R.
conorii in (n=91), E. canis (n=90), L. infantum (n=56) and B. canis (n=26). In this sample, the R.
conorii seroprevalence was 73%, higher than the seroprevalence for the other agents. Possible
co-infections were found in 38 of the 66 canines that had antibodies against the rickettsia in
question. The association between clinical signs in dogs and positive IFA results for R. conorii
was done in 6 animals. In these canines, symptoms such as fever, uveitis, petequial
hemorrhages, bruises, unspecific pain, tremors, muscle stiffness and splenomegaly were
detected. Anemia, thrombocytopenia and hypoproteinemia were the hematologic changes
found.

In this sample, the majority of the stray dogs and animals with a history of parasitism by ticks

featured antibodies against tick-borne agents, especially R. conorii.

Keywords: Rickettsia conorii, Rhipicephalus sanguineus, IFA, seroprevalence, canine, Portugal.
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Nota Prévia

Este trabalho foi efectuado com base em dados e informagdes obtidos num estagio curricular,
realizado no Hospital Veterinario do Restelo, durante um periodo de seis meses, decorrente
entre 3 de Setembro de 2007 e 29 de Fevereiro de 2008, sob orientagao da Dra. Maria Joao
Dinis da Fonseca.

Neste hospital sdo recebidos, rotineiramente, animais de varias espécies, onde predominam
canideos e felideos, embora os animais exéticos surjam cada vez com mais frequéncia.
Durante o periodo de estagio, houve participagédo activa em varias actividades da medicina de
pequenos animais como consultas, cirurgias, procedimentos de urgéncia, cuidados de
internamento, tratamentos e métodos complementares de diagndstico tendo, portanto,
contactado com varias areas da patologia clinica dos animais de companhia. Foi também
solicitada a elaboragdo de dois trabalhos com os temas “Linfoma renal em caes e gatos” e
“PCR e imunocitoquimica, o que o Veterinario precisa saber?”, os quais foram uma mais valia
para os conhecimentos adquiridos durante este periodo. Com o intuito de ilustrar as actividades
realizadas durante o periodo de estagio, foram elaborados varios graficos e tabelas, em anexo
(Anexo I).

Ao longo destes seis meses, houve percepgédo do elevado numero de canideos aos quais era
feito despiste de doencgas infecciosas transmitidas por vectores. Esta constatacdo esta
relacionada com a elevada frequéncia de ocorréncia destas patologias no nosso pais,
favorecendo assim o aumento da suspeigdo, e por outro lado, pelo facto destas se
caracterizarem, muitas vezes, por quadros clinicos inespecificos e semelhantes, obrigando ao
recurso a técnicas de diagndstico laboratoriais para um diagnéstico definitivo. O tema
“Riquetsioses do grupo das febres exantematicas em canideos em Portugal”’ foi escolhido por
esta razdo e pelo facto de poucos estudos sobre estes agentes terem sido realizados em

canideos portugueses.



I. Revisdo Bibliografica

1. Introducéo

Os canideos estdo grandemente expostos ao parasitismo por parte de artropodes tais como
ixodideos, pulgas, insectos, entre outros. Estes parasitas provocam danos directos no animal
devido as suas acgdes mecanica (lesdo dos tecidos), espoliadora, irritativa e inflamatéria. Para
além disto, podem também estar na origem de reac¢des alérgicas e os produtos resultantes do
seu catabolismo ou morte, podem ter uma acgéo téxica no hospedeiro. Por outro lado, estes
artrépodes tém também uma acgdo indirecta, na medida em que sio vectores de diversos
agentes patogénicos. A tabela 1 reune alguns dos agentes transmitidos por vectores com

importancia em canideos.

Tabela 1- Alguns agentes transmitidos por vectores com importancia em canideos

Vector Agente

Piolhos Céstodes: Dipilidium caninum

(Trichodectes canis)

Pulgas
(Ctenocephalides canis, C. felis, Céstodes: Dipilidium caninum

Pulex irritans)

Mosquitos
(Phlebotomus ariasi e P. perniciosus, Protozoarios: Leishmania infantum
Culicideos dos géneros Anopheles Filarias: Dirofilaria immitis

Culex e Aedes)

Bactérias: Borrelia spp., Ehrlichia spp., Anaplasma

Ixodideos spp., Rickettsia spp.
(Rhipicephalus spp., Dermacentor Protozoarios: Babesia spp., Hepatozoon canis
spp., Ixodes spp.) Virus: encefalite transmitida por carracas

Filarias: Dipetalonema grassi

O mesmo animal pode ser parasitado por mais do que um vector e consequentemente ser
infectado por mais do que um agente (co-infeccdo). Em zonas endémicas, podem ocorrer co--
infecgdes de erliquiose, babesiose, riquetsiose e leishmaniose (Shaw, Day, Birtles &
Breitschwerdt, 2001).



As doengas transmitidas por ixodideos assumem importancia crescente em canideos, devido a
expansao dos vectores a areas urbanas e semi-urbanas por todo o mundo, ao movimento de
caes infectados para areas nao-endémicas e ao desenvolvimento de novas técnicas de
diagnéstico molecular (Shaw et al., 2001). Por estas razdes, esta revisdo vai centrar-se nestes
agentes, mais particularmente nos organismos do género Rickettsia.

As riquétsias sao bactérias intracelulares obrigatérias que tém como alvo preferencial as células
endoteliais dos hospedeiros e provocam doengas (riquetsioses) que afectam o Homem e alguns
animais domésticos. O seu ciclo de vida esta associado a artropodes vectores, como ixodideos,
que séo os principais vectores de rickettsias do grupo das febres exantematicas.

O género Rickettsia inclui dois grupos distintos: o grupo das febres exantematicas e o grupo do
tifo (Sousa, Nébrega, Bacellar & Torgal, 2003).

As riquétsias do grupo das febres exantematicas vao ser abordadas mais aprofundadamente ao
longo desta revisdo. Estas estdao amplamente distribuidas, em focos endémicos, por varias
regides geograficas do Mundo, incluindo Portugal, e sdo importantes causas de morbilidade e
mortalidade no Homem e nos animais domésticos (Kidd, 2006). Na ultima década, as mudangas
climaticas tém influenciado a incidéncia e a distribuicdo geografica destas doengas relacionado

com as alteracdes no ciclo de vida dos vectores.

2. Taxonomia do Género Rickettsia

Figura 1- Taxonomia do Género Rickettsia (Euzéby, 2008)

Dominio Bacteria

Filo Proteabacteria Richetisia

Orientia

Géneros

Classe Alpha-Protecbacteria Bickettsiaceae

/ Anaplasma
Ordem Rickettsiales Familias Anaplasmataceae Aegyptianella  Wolbachia
\ Cowdria  Ehrichia

Neoarichetisia
Holosporaceae

Holospora

As riquétsias sdo organismos que pertencem ao Dominio Bacteria, Filo Proteobacteria, Classe

Alpha-Proteobacteria, Ordem Rickettsiales, Familia Rickettsiaceae que engloba os Géneros
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Rickettsia e Orientia (Euzéby, 2008). O Género Rickettsia divide-se taxonomicamente em dois
grupos distintos (Sousa et al., 2003): O grupo do tifo e o grupo das febres exantematicas sendo
que cada um destes grupos € constituido por diversas espécies de riquétsias que podem
afectar o Homem e/ou os animais domésticos. Como exemplos de riquétsias do grupo das
febres exantematicas podem ser referidas R. conorii, R. felis, R. slovaca, R. rickettsii e R. akari.

Ao grupo do tifo pertencem R. typhi e R. prowazekii .
3. Asriquétsias: morfologia, estrutura e composicao quimica

Para compreender a patogenia das doengas que provocam, € essencial conhecer um pouco a
morfologia das riquétsias.

Os membros do género Rickettsia sdo bactérias (cocobacilos) Gram negativas intracelulares
obrigatdrias. Estes organismos tém geralmente 0,8 a 2 ym de comprimento e 0,3 a 0,5 um de
didametro (La Scola & Raoult, 1997) e coram com a técnica Giemsa ou Gimenez (Raoult & Roux,
1997) (Figuras 2 e 3).
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Figura 2- R. rickettsii em células de

hemolinfa de ixodideos (coloragdo Gimenez). Figura 3- Imagem de microscopia electronica de
R. conorii (r) em cultura de células endoteliais
humanas.

Um dos organismos em divisdo binaria (seta)

Sendo bactérias Gram negativas, possuem parede celular com peptidoglicano e
lipopolissacaridos (LPS) (Mc Dade, 1998). Os LPS sao antigénios especificos das riquétsias do
grupo das febres exantematicas, por existirem em todas as riquétsias deste grupo e em pouca
quantidade nas do grupo do tifo (Bacellar, 1996; Mc Dade, 1998). Tém papel na fixagcdo do
complemento e estdo na origem das reac¢des imunitarias cruzadas que ocorrem entre as varias

riquétsias e entre estas e outros microrganismos (Bacellar, 1996).
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As riquétsias possuem, na sua membrana, proteinas de diferentes pesos moleculares, que
foram denominadas de rOmp (rickettsia outer membrane protein) e constituem os principais
antigénios usados na classificagcao das diferentes espécies de riquétsia.

Pelo processo de adaptagdo ao ambiente intracelular, estes organismos tém a capacidade de
se movimentarem dentro das células infectadas através de filamentos de actina (Heinzen,
Grieshaber, Kirk & Devin, 1999; Walker, Valbuena & Olano, 2003). As riquétsias do grupo das
febres exantematicas tém capacidade de passar de uma célula para a outra sem provocar
destruicdo das mesmas, ao contario das do grupo do tifo que se multiplicam na célula

hospedeira até que esta rebente (Walker et al., 2003).

4. Riquetsioses do grupo das febres exantematicas no Mundo

A distribuicdo das riquétsias no Mundo esta directamente relacionada com a distribuicdo dos
seus vectores. A tabela 2 resume a distribuigdo das principais riquétsias pelos diferentes
continentes (Parola, Paddock & Raoult, 2005; Raoult & Raoux, 1997; Sousa et al., 2003).

Tabela 2- Espécies de Rickettsia descritas nos diferentes continentes

Continente Espécies descritas

R. conorii, R. felis, R. aeschlimannii, R. sibrica e R. sibirica
Europa estirpe mongolotimonae, R. slovaca, R. akari, Grupo R.
massiliae, R. helvetica e R. rhipicephali

Ameérica R. rickettsii, R. bellii, R. montana, R. rhipicephali, R. akari, R.
canada, R. parkeri, R. amblyomii e R. felis

Africa R. conorii, R. rhipicepahli, Grupo R. massilae, R. felis, R.
aeschlimannii, R. africae

Asia R. sibirica, R. sibirica estirpe mongolotimonae, R. conorii, R.
akari, R. japonica

Oceania R. australis, R. honei

Algumas das riquétsias referidas ja foram associadas a casos de doenga em humanos,
nomeadamente R. sibirica (agente do tifo siberiano), R. sibirica estirpe mongolotimonae (LAR —
Lymphangitis Associated Rickettsiosis), R. akari (riquetsiose vesicular), R. japonica (febre
exantematica Oriental), R. slovaca (TIBOLA - Tick-borne lymphadenopathy ou DEBONEL -
Dermacentor-borne-necrosis-erythema-lymphanedopathy) e R. africae (febre da carraga
africana) (Blanco & Oteo, 2006; Parola et al., 2005; Raoult & Raoux, 1997; Sousa et al., 2003).

As duas riquétsias ja descritas na Oceania também sao patogénicas. R. australis transmite tifo
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da carraca de Queensland e R. honei é agente de febre botonosa das llhas Flinders (Raoult &
Raoux, 1997; Sousa et al., 2003).

R. rickettsii, € o principal agente de febres exantematicas no continente americano (Lopez,
Abarca & Azocar, 2007), tendo ja sido relatados casos de doenga em paises como Estados
Unidos, Canada, México, Colébmbia, Brasil, Costa Rica e Panama (Raoult & Roux, 1997), onde
tem crescente importancia em saude publica (Galvao et al., 2005). Estudos de seroprevaléncia
encontraram anticorpos anti-R. rickettsii em 5 a 15% dos canideos nos E.U.A (Greene &
Bretschwerdt, 2006) e em 4 a 31% dos canideos no Brasil (Galvao et al., 2002; Horta et al.,
2004). Nao foi comprovada a existéncia desta espécie noutros continentes (Lépez et al., 2007).
Em relagdo aos canideos, esta € a Unica riquétsia com poder patogénico comprovado e
reconhecido no continente americano (Greene & Breitschwerdt, 2006).

A bactéria R. conorii, descrita pela primeira vez no principio do século XIX, é considerada como
agente endémico na bacia do Mediterraneo, Russia, Norte Africa, e india (Raoult & Roux, 1997).
No continente africano, R. conorii ja foi isolada na Africa Central, Somalia, Quénia, Zimbabwe e
Africa do Sul apesar de ser prevalente no Norte deste continente. Existem diferentes estirpes de
Rickettsia conorii: R. conorii estirpe Malish, R. conorii estirpe Israeli tick typhus; R. conorii
estirpe Indian tick typhus e R. conorii estirpe Astrakahan (Massung, Nicholson, Eremeeva &
Dasch, 2008; Zhu, Fournier, Eremeeva & Raoult, 2005). Dentro destes quatro grupos existem
varias designagdes para a mesma estirpe, dependendo de onde ela foi isolada (Parola et al.,
2005).

Os caes que vivem nas zonas endémicas sdo expostos a esta riquétsia e, estes animais
infectados naturalmente, podem ser seropositivos durante meses. Estudos em cées espanhdis
revelaram que alguns deles ainda possuiam anticorpos 750 dias apds o primeiro resultado
positivo (Tesouro, Bacellar, Sainz & Filipe, 1998). A tabela 3 resume os resultados de varios
estudos de seroprevaléncia de R. conorii em canideos realizados em paises considerados

endémicos.



Tabela 3- Resumo de estudos de prevaléncia de R. conorii em canideos de paises

endémicos
Pais Seroprevaléncia de R. conorii
Portugal 85,6%', 38,5%, 85%"
ltalia 15 a 35%"
Espanha 56,4%"°
Israel estirpe Morrocan 58%°
estirpe Israeli Tick Typhus28%°

1- Bacellar et al. (1995a); 2- Alexandre (2005); 3- Nuncio et al. (1999); 4- Mannelli et al. (2003); 5- Solano-
Gallego et al. (2006b); 6- Baneth et al. (1998)

O poder patogénico desta Rickettsia em canideos ainda ndo esta bem definido. No entanto,
alguns estudos ja associaram infec¢do com R. conorii a quadros clinicos nestes animais
(Baneth, Breitschwerdt, Hegarty, Pappalardo & Ryan, 1998; Alexandre, 2005; Kidd, 2006).

Alguns estudos concluiram que a seroprevaléncia de R. conorii em cdes e pessoas esta
associada (Herrero et al., 1992; Mannelli, Mandola, Pedri, Tripoli & Nebbia, 2003). No entanto,
como os caes sao mais parasitados por carragas, a seroprevaléncia de R. conorii nestes

animais é superior a da populagao humana (Tesouro et al., 1998).
5. Riquetsioses do grupo das febres exanteméaticas em Portugal

Em Portugal, a sobrevivéncia e disseminacéo das riquétsias nos animais e no Homem pode ser
explicada pela elevada prevaléncia de vectores ao longo de todo o ano (Bacellar, Dawson,
Silveira & Filipe, 1995a). De facto, as condi¢gbes climaticas e ambientais que o pais oferece aos
ixodideos sdo consideradas excelentes.

Em Portugal, j& foram isoladas varias espécies de Rickettsia do grupo das febres exanteméaticas

a partir de vectores e/ou de humanos, tal como ilustram a tabela 4 e figura 4.



Tabela 4- Riquétsias do grupo das febres exantematicas ja isoladas em Portugal

Agente Vector Capacidade Identificada em
patogénica doentes
conhecida ? portugueses?

R. sibirica® 2 Rhipicephalus pusillus e Sim Sim
Hyalomma spp.
R. rhipicephali * R. sanguineus Nao Nao
R. slovaca®>® "® Dermacentor marginatus Sim Nao
e D. reticulatus
R. helvetica® *° Ixodes ricinus e . Sim Nao
ventalloi
Grupo R. massilae """ R. turanicus e R. Sim Nao
sanguineus
R. estirpe PoTiRb169' R. bursa Nao Nao
R. aeschlimannii * ' H. marginatum Sim Nao
R. estirpe RpA4 "© D. marginatus e D. Nao Nao
reticulatus
R. conorii estirpes R. sanguineus Sim Sim
Malish e Israeli Tick
Tyhus > ™
R. felis "% 1° Archaeopsylla Sim Nao

erinacei maura e

Ctenophtalmus spp.

1-Sousa et al., 2006a; 2- Sousa et al., 2008; 3- Sousa et al., 2003; 4- Bacellar et al., 1995b; 5-
Bacellar, et al., 1995c; 6- Santos-Silva et al., 2006; 7- Parola et al., 2005; 8- Selmi et al., 2008;
9- Silva et al., 2006; 10- Blanco & Oteo, 2006; 11- Vitale et al., 2006; 12- Bacellar, 1996; 13-
Raoult et al., 2002; 14- Sousa et al., 2007; 15- Sousa et al., 2006b
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Figura 4- Alguns vectores de Rickettsia do grupo das febres exantematicas em Portugal
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O poder patogénico de muitas destas riquétias ja foi comprovado, com casos clinicos em
diversos paises. O primeiro caso de doencga atribuido a R. slovaca foi relatado em 1997 e as
alteragdes encontradas foram uma escara no couro cabeludo e aumento dos linfonodos
cervicais (Parola et al., 2005). A doenga ficou assim conhecida como TIBOLA (Tick-borne
lymphadenopathy) (Parola et al., 2005) ou DEBONEL (Dermacentor-borne-necrosis-erythema-
lymphanedopathy) (Blanco & Oteo, 2006). Em lItalia, mais recentemente, foram relatados novos
casos de patologia provocada por este agente com sinais clinicos semelhantes (Selmi,
Bertolotti, Tomassone & Mannelli, 2008).

Em Franga, foi descrito um caso de riquetsiose provocado por R. aeschlimannii num doente que
tinha regressado de Marrocos (Raoult, Fournier, Abboud & Caron, 2002). Segundo Blanco &
Oteo (2006), os sintomas desta doenga sdo semelhantes aos da febre botonosa, embora o
curso de patogenia nao seja tdo grave.

R. helvetica, esta associada a quadros patolégicos menos graves que R. conorii € a doenga que
provoca nao é caracterizada por rash cutaneo, ao contrario da febre botonosa (Blanco & Oteo,
2006).



R. massilae foi isolada a partir de um doente em Italia que apresentava sintomas como febre e
rash (Vitale, Mansueto, Rolain & Raoult, 2006).

No que respeita a R. felis, todas as pulgas da espécie Archaeopsylla erinacei maura e do
género Ctenophtalmus que foram colhidas de diferentes regides e animais de Portugal estavam
infectadas por este agente, o que sugere uma elevada taxa de infecgao dos vectores no nosso
pais (Sousa et al., 2006b). O papel patogénico desta riquétsia foi demonstrado por PCR e
serologia em pacientes franceses e alemées (Blanco & Oteo, 2006). Esta riquetsiose deve fazer
parte dos diagnésticos diferenciais em pacientes com febre e/ou rash e com histéria de picada
de pulga ou contacto com gatos (Blanco & Oteo, 2006).

Apesar de serem varias as espécies dos agentes das febres exantematicas identificadas em
Portugal, apenas R. conorii estirpes Malish e Israeli tick typhus e R. sibirica estirpe
Mongolotimonae foram detectadas/isoladas em doentes portugueses (Sousa et al., 2003; Sousa
et al., 2006a; Sousa et al., 2006b). R. sibirica foi associada a quadro clinico em dois doentes
portugueses com febre, linfadenopatia e rash (Sousa et al.,, 2006a; Sousa et al., 2006b). As
duas estirpes de R. conorii, contudo, sdo agentes da Unica riquetsiose com significado em
termos de saude publica no pais, a febre botonosa (Sousa et al., 2003). Para além disto, R.
conorii foi a Unica espécie de riquétsia detectada por PCR em canideos doentes no nosso pais
(Alexandre, 2005). Por estas razdes, este agente sera alvo de uma abordagem mais

aprofundada.
5.1. Febre Botonosa

5.1.1. Epidemiologia

A febre botonosa também conhecida como febre escaro-nodular, febre da carraga na linguagem
popular (Bacellar, 1998) ou Mediterranean Spotted Fever na denominagdo anglo-saxonica, €
uma zoonose transmitida por Rhipicephalus sanguineus (Amaro, Bacellar & Franga, 2003). Os
agentes etioldgicos responsaveis por esta patologia sdo duas estirpes do complexo R. conorii:
R. Conorii estirpe Malish e R. Conorii estirpe Israeli Tick Typhus. Ambas foram isoladas a partir
de amostras humanas, e do vector (Bacellar et al., 1999; Sousa et al., 2007). Esta € uma
doenca de declaragdo obrigatéria desde 1950 e endémica em Portugal (Sousa & Bacellar,
2004). A sua taxa de incidéncia média durante o periodo de 1989 a 2003 foi de 8,9/10°
habitantes e registou-se, desde 1996, um aumento do numero de casos graves de doenga
(Sousa & Bacellar, 2004). No entanto, a sub-notificagao dificulta a caracterizagéo da afecgéo no
pais estimando-se que ocorram sete vezes mais casos por ano do que os que sao declarados
(Sousa & Bacellar, 2004).
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Em humanos é considerada uma doencga sazonal sendo que, em Portugal, 85% dos casos
clinicos séao relatados entre Julho e Setembro, com um maximo de casos declarados em Agosto
(Sousa & Bacellar, 2004).

Em relagcdo aos canideos, a maioria das amostras para pesquisa de agentes transmitidos por
vectores, no geral, é também submetida a diagnéstico entre Julho e Setembro (A. Xufre
coordenadora Laboratério DNAtech comunicagédo pessoal, Margo 26, 2008). No entanto, dois
estudos realizados em Portugal, um no Canil Municipal de Setubal (Bacellar et al., 1995a) e
outro numa populagdo de canideos do Algarve (Alexandre, 2005), concluiram que n&o existe
sazonalidade na seroprevaléncia de febre botonosa em canideos.

Devido ao aquecimento global, os ixodideos encontram condi¢des para sobreviver durante todo
0 ano, especialmente aqueles que estdo bem adaptados ao ambiente familiar, completando os
seus ciclos de vida de forma muito mais eficiente. Por isso, a febre botonosa ndo deve ser mais
caracterizada como sendo uma doenga sazonal, devendo também estar incluida nos
diagnésticos diferenciais nos meses de Outono e Inverno (Sousa, Luz, Parreira, Santos-Silva &
Bacellar, 2006c¢).

5.1.2. Estudos de seroprevaléncia e factores de risco em canideos

Em Portugal ja foram realizados diversos estudos de seroprevaléncia de R. conorii em canideos
(Tabela 3). Num universo de 104 caes alojados no Canil Municipal de Setubal e sem sinais de
doenga, 85,6% tinha anticorpos contra R. conorii (Bacellar et al., 1995a). Em 1999, um outro
estudo realizado em diferentes populacées de caes (militares, populagdo rural e populagéo
urbana), concluiu que a prevaléncia de anticorpos contra R. conorii era de 38%, 36% € 11%
respectivamente, sendo que a seroprevaléncia na totalidade da amostra foi de 85% (Nuncio,
Bacellar & Filipe, 1999). Alexandre (2005) encontrou seroprevaléncias de R. conorii mais baixas
(38,5%) num estudo realizado em canideos da regido do Algarve.

Os valores de seroprevaléncia devem, no entanto, ser interpretados com alguma reserva, pois
existem alguns aspectos que sio passiveis de induzir em erro. Por um lado, R. sanguineus nao
€ apenas vector de R. conorii, mas também de outros organismos do grupo das febres
exantematicas ja isolados em Portugal (Tabela 4). Por outro lado, os canideos podem ser
parasitados por outros ixodideos vectores de outras riquétsias do grupo das febres
exantematicas como por exemplo, membros do género Dermacentor. As riquétsias transmitidas
por estas carragas, quer tenham capacidade patogénica conhecida quer nao, induzem
producdo de anticorpos (Bacellar, Nuncio, Alves & Filipe, 1995c). Apesar de serem dirigidos
contra outros agentes, estes anticorpos podem fazer reacgdes imunitarias cruzadas com os

anticorpos anti-R. conorii e todos eles sdo detectados, pela técnica de pesquisa de anticorpos,
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como dirigidos contra R. conorii, pois a serologia nao distingue a espécie de riquétsia infectante.
Este fendmeno pode elevar erradamente a seroprevaléncia de R. conorii.

Foram também realizados varios estudos no sentido de associar seroprevaléncia contra R.
conorii com alguns factores de risco como presenga de ixodideos, idade, sexo, aptidao, habitat
e estacdo do ano. Em Espanha, Delgado e Carmenes (1995), concluiram que ha uma maior
seroprevaléncia deste agente em animais provenientes de zonas rurais utilizados em
actividades de pastoreio e em animais parasitados por ixodideos. Constataram também que a
frequéncia de caes seropositivos € superior nos meses de Verao. Um estudo publicado em
2006 concluiu que caes machos sdo mais susceptiveis a possuir anticorpos contra R. conorii
(Solano-Gallego, Llull, Osso, Hegarty & Breitschwerdt, 2006b). Melgrati et al. (citado por
Alexandre 2005) n&o encontraram relagdo entre seropositividade para R. conorii com factores
como comprimento e cor do pélo, sexo e residéncia, mas verificaram que caes com idade
superior a dois anos possuiam uma seroprevaléncia superior aos de idade inferior (44 vs 30%).
Alexandre (2005) também concluiu que idade superior a dois anos € um factor de risco para
seropositividade para R. conorii explicando esta dependéncia de variaveis pelo maior nimero
de oportunidades de exposicado ao vector, e consequentemente ao agente, a medida que a

idade dos animais avancga.

5.1.3. Vector: caracteristicas e ciclo biologico

Com excepgao da R. akari e da R. felis, que sado transmitidas respectivamente por acaros
gamasideos e pulgas, todas as outras espécies de Rickettsia do grupo das febres
exantematicas sao transmitidas exclusivamente por ixodideos (Sousa et al., 2003).

Existe uma certa especificidade entre a riquétsia infectante e o ixodideo vector, embora a
mesma riquétsia possa ter mais do que um vector. Pelo contrario, estudos (Macaluso,
Sonenshine, Ceraul & Azad, 2002) apoiam que o0 mesmo vector ndo pode ser infectado por
mais do que uma riquétsia pois existem mecanismos inibitorios entre elas. Ou seja, as
riquétsias competem pelo microambiente dentro do ixodideo e criam mecanismos que impedem
a infeccdo por outras riquétsias. No entanto, ja foram encontradas carragas infectadas com
varios agentes e acredita-se que estes vectores com infecgdes multiplas existem na natureza e
que tém um papel vital na manutencdo das riquétsias (Hechemy, Oteo, Raoult, Silverman &
Blanco, 2006).

Como ja foi 