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RESUMO

As espécies de Campylobacter podem ser patogénicas ou comensais do
trato gastrointestinal de animais domésticos e silvestres, sendo dispersas
no ambiente contaminando agua, pastos e plantagdes. Sdo isoladas a partir
do meio ambiente e animais, especialmente mamiferos, passaros e aves
domésticas. As espécies termofilas, principalmente C. jejuni e C. coli sdo
reconhecidas mundialmente como agentes etioldgicos de diarreia aguda
em seres humanos, bem como infec¢do extraintestinal. Este estudo teve
como objetivo avaliar a ocorréncia de campilobacteriose nas analises
realizadas pelo Centro de Laboratério Regional de Ribeirdo Preto VI,
Instituto Adolfo Lutz (CLR-RP-VI/IAL), provenientes da Rede Regional
de Assisténcia a Saude (RRAS-13), Sdo Paulo - Brasil, durante o periodo de
1987 a 2013. Realizou-se o isolamento ¢ a identificagdo de Campylobacter
sp de acordo com metodologia tradicional. Avaliaram-se 2.534 amostras de
fezes das quais 279 (11,0%) culturas foram positivas para Campylobacter
sp: 63,1% C. jejuni; 3,9% C. coli; 0,4% C. laridis; 32,6% Campylobacter
spp- Em 44 (15,8%) amostras ocorreu associacdo de Campylobacter sp
com outras bactérias patogénicas. Isolou-se trés casos em infeccgoes
extraintestinais. E necesséria vigilancia constante para reduzir a ocorréncia

de campilobacterioses na regido estudada, especialmente C. jejuni.
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ABSTRACT

Campylobacter spp. are pathogenic or commensal bacteria in the
gastrointestinal tract of domestic and wild animals. When, sprayed
in the environment they contaminatethe water collections, pastures
and plantations. They are isolated from the environment and animals,
especially mammals, birds and poultries. The thermophilic species,
particularly C. jejuni and C. coli are recognized worldwide as etiological
agents of acute diarrhea in humans, as well as extraintestinal infections in
humans. This study aimed to assess the occurrence of campylobacteriosis
in Regional Network of Assistance to Health (RRAS-13) - Sdo Paulo —
Brazil. The samples were diagnosed at the Adolfo Lutz Institute - Regional
Laboratory Center of Ribeirdo Preto (IAL-CLR-RP), during the period
from 1987 to 2013. Isolation and identification of Campylobacter spp. were
performed in accordance with the traditional methodology. The present
study evaluated 2,534 fecal samples being 279 (11.0%) positive cultures
for Campylobacter spp.: 63.1% C. jejuni, 3.9% C. coli, 0.4% C. laridis, and
32.6% Campylobacter spp. In 44 (15.8%) samples it was seen association
of Campylobacter spp. with other pathogenic bacteria. It is necessary
constant vigilance to reduce the occurrence of campylobacteriosis in the
studiedregion, especially C. jejuni.

KEYWORDS: Campylobacter sp. Diarrhea. Extraintestinal infection.

INTRODUCAO

Campilobacteriose € uma zoonose bacteriana

de  distribuicdo  mundial, = normalmente
adquirida pela ingestdo de bebidas ou alimentos
contaminados por Campylobacter sp, tendo
a diarreia como a manifestacdo mais comum.
Dispersas no meio ambiente essas bactérias
atuam como agentes patogé€nicos ou comensais
do trato gastrointestinal de animais domésticos e
selvagens, podendo contaminar fontes de agua e

alimentos.'
Algumas espécies como C. jejuni, sao
consideradas termofilas, devido a temperatura

otima de crescimento variar entre 42°C e

43°C.2% Sdo consideradas principais fontes de
transmissdo de campilobacteriose: a) o contato
direto com animais de estimagao, principalmente
filhotes de caes e gatos com diarreia, assim como
os portadores saudaveis; b) o consumo de agua
contaminada; ¢) ingestdao de alimentos de origem
animal, contaminados, destacando as carnes de
aves, suinos e bovinos, cruas ou mal processadas
e leite ndo pasteurizado.*® Entretanto, as espécies
de Campylobacter sdo facilmente destruidas pela

pasteurizagdo.’

A dose
campilobacteriose ¢ considerada baixa. Estudos

infectante para que ocorra
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com alimentos, consumidos por humanos,
sugerem que cerca de 400-500 bactérias podem
causar a doenga em alguns individuos, enquanto
que em outros sdo exigidos nimeros maiores, pois
a susceptibilidade do hospedeiro pode determinar

a dose infectante.®’

A partir de 1970 a campilobacteriose passou
a ser considerada doenca de origem alimentar
emergente, sendo as espécies C. jejuni e C. coli
as mais frequentemente isoladas de enterites
humanas.'™!" A campilobacteriose ¢ considerada
causa frequente de diarreia bacteriana,'*'
normalmente relacionada com diarreia aguda
ou crOnica, entretanto existem relatos da sua

presenga também em individuos assintomaticos.

Apos a exposicao, o microrganismo coloniza
o trato intestinal baixo (ileo, jejuno e colon),
muitas vezes de forma assintomatica. Em
geral, os casos sintomdticos iniciam-se nos
primeiros 2 a 3 dias, sendo as dores de cabega,
vomitos e febre, os sintomas mais comuns.
Posteriormente, observa-se o aparecimento
de diarreia aquosa ou mesmo sanguinolenta
e dores abdominais, durante 3 a 7 dias, sendo
que na maioria dos casos verifica-se evolucao
favoravel do quadro clinico. Campilobacteriose
¢ doenca autolimitante, porém, pode-se observar
discrepancia na severidade dos sintomas,
variando desde diarreia branda a desidratagdo
grave, que pode levar a hospitalizacdo do

paciente.'

C. jejuni é uma das espécies mais importantes,
porque além de gastroenterite, em humanos
e animais pode causar abortos, natimortos,
prematuros e sepse neonatal quando ocorre
infec¢do durante a gestagdo.'*!” Além disso, pode
eventualmente causar infeccdes extraintestinais
como meningite, pneumonia e outras. A sindrome

de Guillain-Barré (SGB) e sindrome da Paralisia

Chinesa ou neuropatia axonal sdo as complicagdes
mais graves da infec¢do, as quais causam
sintomas neurologicos.'®!” Pesquisas sugerem
que os anticorpos dirigidos contra determinados
sorotipos de C. jejuni reagem cruzadamente com
as proteinas dos nervos periféricos, causando
a sua degeneragdo.?*?! Objetivou-se com este
estudo avaliar a ocorréncia de Campylobacter
sp na Rede Regional de Assisténcia a Saude
(RRAS) - 13.

MATERIAL E METODOS

Estudo retrospectivo descritivo dos casos de
campilobacterioses identificados nas amostras
provenientes da RRAS 13, ocorridos no periodo
de 1987 a 2013. A RRAS 13 ¢é composta pelos
Departamentos Regionais de Saude de Barretos,
Araraquara, Franca e Ribeirdo Preto, localizada
na regidao nordeste do Estado de Sao Paulo,
abrangendo 90 municipios (Figura 1). Os casos
foram diagnosticados no Centro de Laboratdrio
Regional de Ribeirdo Preto-VI/Instituto Adolfo
Lutz - (CLR-RP-VI/IAL).

Amostras fecais

Foram colhidas por profissionais de Unidades
Basicas de Saude, utilizando swab estéril para
a coleta, seguidamente, introduzido no meio de
transporte Cary-Blair e enviado ao TAL-CLR-
RP-VI. Algumas amostras foram encaminhadas
ao laboratorio in natura sob refrigeracdo e
imediatamente processadas. A suspeita clinica
dos casos foi predominantemente diarreia
(esporadica, cronica ou surto), além da SGB e
avaliag@o de manipuladores de alimentos. O total
de amostras foi de 2.534.

Semeou-se o material em meio seletivo para
Campylobacter sp (Campy-Bap dgar), o qual
¢ composto por agar Brucella adicionado de
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suplemento FBP (0,025% de sulfato ferroso,
0,025% de piruvato de sodio e 0,025% de
metabissulfito de sodio) com pH final 7,2;
acrescido de 7% de sangue desfibrinado
de carneiro e de 2 mL de uma mistura de
antibidticos composta por cefalotina (15 ug/
mL), trimetoprima (5ug/mL),
B (5ug/mL), vancomicina (10ug/mL) e
polimixina B (2,5 UI/mL).?>-*

anfotericina

As placas foram incubadas em jarra de
microaerofilia, obtida pela técnica de passivagdo
do cobre, utilizando 13 de ago, imersa em solugdo
acidulada de sulfato de cobre e comprimido
de antiacido contendo acido acetil salicilico
(0,324g), bicarbonato de sodio (1,912¢) e acido
citrico (1,328g).2> A jarra foi hermeticamente
fechada para que os niveis gasosos atingissem as
proporg¢des desejaveis no seu interior e incubada
a temperatura entre 42°C a 43°C, por 24 a 72h,

com observagao diaria.

Amostras de liquor e sangue

No periodo do estudo analisou-se §.032
amostras de liquor e 5.007 amostras de
sangue suspeitas de meningite bacteriana,
ainda investigou-se 5 amostras de sangue
com suspeita clinica de peritonite. Utilizou-se
metodologia convencional para o crescimento
de bactérias fastidiosas (meio de Agar

Muller Hilton

acrescido de 10% de sangue de carneiro

chocolate, composto por
desfibrinado, incubado em tensdo de 5%
de CO, e umidade), dos quais isolou-se o
Campylobacter sp.

Identificacdo Fenotipica

Selecionou-se os isolados através da

observagdo de coldnias caracteristicas
nos meios de isolamento e por observacdo
(1000X) de

morfologia tipica de Campylobacter sp ou

microscopica células com

Rede Regional de Atengao a Salde - RRAS 13 e resp

Estado de Sao Paulo - DRS - RRAS 13

DRS Il
Araraquara

DRS, Regides de Saide e

Franca
inga

DRS Xl
Ribeirdo Preto

Fonte: http://www.saude.sp.gov.br/ses/perfil/gestor/mapas-de-saude-2012/mapas-tematicos/condicoes-geograficas-demograficas-e-socio-economicas/

divisao-politico-administrativa-da-rras

Figura 1: Divisao Politico Administrativa da RRAS 13, estado de Sao Paulo, 2016
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seja, bacilos curvos, em forma de S, cedilha
ou asa de gaivota, em esfregacos corados com
carbol-fucsina a 0,5%.

Posteriormente, realizaram-se testes
bioquimicos para a identificag@o fenotipica das
colonias suspeitas, pesquisando a producao
de catalase, oxidase, hidrolise do hipurato,
utilizacdo de nitrato, prova de motilidade e
teste de sensibilidade a cefalotina e acido

nalidixico.?®

RESULTADOS

Entre as 2.534 amostras fecais analisadas,
nos 26 anos de coleta, 279 (11,0%) apresentaram

cultura positiva para Campylobacter sp. Em
(15,8%)
de Campylobacter sp. com outras bactérias

44  amostras ocorreu  associagao

enteropatogénicas (Tabela 1).

Das 279 amostras com cultura positiva
para Campylobacter sp, 88 (31,5%) foram
provenientes de individuos hospitalizados. O
total de 225 (80,6%) era de casos esporadicos de
diarreia (Tabela 2).

Dos 279 isolados de Campylobacter sp, 176
(63,1%) foram caracterizados como C. jejuni,
(Tabela 3). Quanto a SGB, foram investigados
29 pacientes suspeitos, sendo em 2 (6,9%)
diagnosticado o C. jejuni.

Tabela 1. Associacao de Campylobacter sp com outras bactérias enteropatogénicas
em casos suspeitos de diarreia - Instituto Adolfo Lutz - Centro de Laboratério
Regional de Ribeirdo Preto-VI, Sdo Paulo — Brasil, de 1987 a 2013

ENTEROPATOGENOS ASSOCIADOS

Campylobacter sp. + EPEC

Campylobacter sp. + EIEC

TOTAL

EPEC — Escherichia coli enteropatogénica

Campylobacter sp. + Shigella sp.
Campylobacter sp. + Salmonella sp.

Campylobacter sp. + Aeromonas sp.

Campylobacter sp. + Salmonella sp. + EPEC

R B B N O

Campylobacter sp. + Shigella sp. + EPEC

NUMERO DE CASOS
17
13

a4

EIEC — Escherichia coli enteroinvasora

Tabela 2. Suspeita clinica das coproculturas positivas para Campylobacter sp
- Instituto Adolfo Lutz - Centro de Laboratorio Regional de Ribeirdo Preto-VI,

Séo Paulo — Brasil, de 1987 a 2013

SUSPEITA CLINICA NUMERO DE AMOSTRAS %
TOTAL 279 100.,0

Isolamento de Campylobacter sp na regido nordeste do Estado de Sao Paulo — Brasil/Silva P et al.

pagina 5



BEPA 2016;13(145):1-11

Nas coproculturas realizadas, observou-se a
ocorréncia de Campylobacter sp na faixa etaria
entre 20 dias a 100 anos, com predominio em
menores de 5 anos (Grafico 1).

Além dos casos de diarreia, dos quais se
isolou Campylobacter sp a partir da coprocultura,
também obteve-se isolamento em pacientes com
infecgdo extraintestinal, dos quais ndo se realizou

coprocultura, pois os pacientes ndo apresentavam

diarreia. Ocorreram trés casos, sendo um de
peritonite, com isolamento de C. fetus sub fetus
na hemocultura e dois de meningite com o
isolamento do C. jejuni apenas no sangue em um
dos casos, enquanto que no outro o isolamento
do C. jejuni foi obtido no sangue e no liquor. A
positividade correspondeu a apenas 0,06% (n=3)
das amostras de sangue analisadas e 0,01% (n=1)
nas de liquor.

Tabela 3. Ocorréncia de Campylobacter sp em casos suspeitos de diarreia
diagnosticados - Instituto Adolfo Lutz—Centro de Laboratério Regional de
Ribeirdo Preto-VI, Sdo Paulo — Brasil, de 1987 a 2013

ISOLADOS NUMERO %
Campylobacter jejuni 176 63,1
Campylobacter coli 11 219
Campylobacter laridis 1 0.4
Campylobacter sp. 91 32,6

TOTAL 279 100,0

9%

. <1ano . 1-5 anos

. 21- 40 anos . 41- 60 anos

28%

6-10 anos 11- 20 anos

. > 60 anos sem informagéo

Grafico 1. Distribuicdo por faixa etaria dos pacientes diagnosticados com
Campylobacter sp. em casos suspeitos de diarreia - Instituto Adolfo Lutz - Centro de
Laboratorio Regional de Ribeirao Preto-VI, Sdo Paulo — Brasil, de 1987 a 2013
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DISCUSSAO

Segundo informagodes do Centers for Disease
Control and Prevention (CDC),” nos EUA,
campilobacteriose geralmente ocorre em casos
esporadicos e individuais, em que a maioria esta
relacionada ao consumo de carne de aves crua
ou mal cozida, ou de contaminagdo cruzada de
outros alimentos, corroborando com o presente
estudo, em que se observou maior frequéncia
de diarreia por Campylobacter sp em casos
esporadicos (80,6%).

De acordo ainda com o CDC,?” quando duas
ou mais pessoas adoecem a partir da mesma
fonte, ¢ considerado um surto. Em geral a doenca
ndo ¢ transmitida de uma pessoa para outra. Os
surtos causados por Campylobacter sp t€m sido
mais frequentemente associados a produtos
lacteos ndo pasteurizados, agua contaminada,
aves e seus subprodutos. Neste estudo, a situagao
de surtos foi presenciada em 6,5% das amostras.

Oberhelman e Taylor (2000)*® observaram
que nos paises em desenvolvimento o isolamento
de Campylobacter sp em pacientes com diarreia
oscilava de 5 a 20%, estando de acordo com esta
pesquisa, em que a positividade encontrada foi
de 11% das amostras enviadas para o IAL-CLR-
RP-VI. Outro estudo realizado por Medeiros
et al. (2001)'2 mostrou que no periodo de 1994
a 1997, na mesma regido desta investigagao,
o isolamento de Campylobacter sp em fezes
diarréicas foi de 5,4%.

Nos paises em desenvolvimento, as infecgdes
polimicrobianas envolvendo Campylobacter sp
com outros enteropatégenos tém sido comuns.?
Nossos resultados mostraram que houve um total
de 15,8% de infec¢do mista com outras bactérias
enteropatogénicas.

Febre, dores abdominais e diarreia (com

ou sem sangue) sdo 0s principais sintomas

da campylobacteriose, que podem durar de
alguns dias até mais do que uma semana.
Normalmente, a infec¢do ¢ autolimitada, com
taxa de recidiva de 5 a 10% em pacientes nao
tratados. Situagdes graves ocorrem quando
infecc¢oes intestinais evoluem para bacteriemia,
endocardite, meningite, infeccdo do trato
urinario, peritonite, artrite, sindrome urémica
hemolitica, sepse, aborto, colite recorrente,

colecistite aguda e SGB.3°

Estima-se que os casos fatais para todas as
infecgoes por C. jejuni ¢ de uma morte a cada
1.000 casos. Os Obitos geralmente ocorrem
em pacientes imunocomprometidos, sendo
raros em individuos sadios.’?* Das amostras
positivas para Campylobacter, diagnosticadas
no TAL-CLR-RP-VI, 10% eram de pacientes

imunocomprometidos.

A diarreia aguda por Campylobacter pode
afetar pessoas de todas as faixas etarias,
entretanto, criancas menores de 4 anos de
idade sdao as mais suscetiveis.’'*> Semelhante
ao encontrado na regido deste estudo, na qual
a 65% dos casos foram relacionados a criangas

menores de 5 anos de idade.

Coker et al., (2002)® verificaram que a
doenca por Campylobacter sp ndo parece
ser importante em adultos nos paises em
desenvolvimento, diferente dos  paises
desenvolvidos, onde a infeccdo estd presente
em todas faixas etarias.>* No presente estudo, a
ocorréncia de infeccdo em pacientes acima de

21 anos de idade foi de 20%.

A campilobacteriose de origem alimentar
ocorre geralmente por contaminagdo cruzada,
especialmente envolvendo saladas e outros
alimentos, principalmente crus, provenientes
Portanto, deve-se

de produtos avicolas.

considerar que os manipuladores de alimentos
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possam carecer de conhecimentos relativos
aos cuidados higiénico-sanitarios, pois eles
estdo sujeitos a utilizar procedimentos que
levam a contamina¢do cruzada. Além disso,
ndo se pode descartar a possivel presenga de
portadores assintomaticos de Campylobacter
sp entre esses individuos. Tais pessoas podem
representar potencial risco a saude publica.
Nossos resultados apontam a presenga de
portadores assintomaticos de Campylobacter
sp nas amostras de manipuladores de alimentos
em 1,4% das culturas positivas, corroborando
com o relato de Tosin e Machado (1995)* que
detectaram 6,2% de portadores assintomaticos

em seu estudo.

Outro aspecto relevante deste estudo ¢ que
31,5% (n=88) dos casos foram provenientes de
individuos hospitalizados. Comparando com
estudos realizados em Portugal por Rodrigues
et al., (2006)% e Soares et al., (2014)%*, no qual,
verificaram que, respectivamente, 10% a 18%
dos casos de criangas com diarreia, causada por
Campylobacter sp, necessitaram de internagao.

Qualquer espécie de Campylobacter deve ser
considerada como agente patogénico para o ser
humano, visto que sao causadoras de infec¢des
extraintestinais. C. fetus tem sido descrito como
causa rara de peritonite relacionada com sepse
apos a infecgdo. Lee e colaboradores (2011)%
relataram o primeiro caso de um paciente
submetido a didlise peritoneal que apresentou
peritonite e bacteriemia de forma simultanea,

atribuivel ao C. Fetus resistente a ceftriaxona.

A peritonite ¢ uma séria complicagao que
pode ocorrer em pacientes que necessitam de
dialise peritoneal, geralmente o tratamento ¢
iniciado de forma empirica e pode ser ineficaz
para Campylobacter sp, pois 0 microrganismo

¢ raramente associado com a doenga.®

Neste estudo, a SGB foi investigada em
29 amostras suspeitas, sendo isolado C. jejuni
em somente 2 (6,9%) casos. A SGB deve ser
considerada de extrema gravidade por se tratar
de uma doenga autoimune que causa paralisia
flacida generalizada, sendo uma das principais
causas de paralisia flicida no mundo, chegando
a acometer, anualmente, até quatro pessoas
para cada 100.000 habitantes.'®

Estudos mostram que cerca de 70% dos
pacientes com SGB apresentaram alguma
doenca infecciosa aguda de uma a trés
semanas antes dos sintomas aparecerem,
sendo a infec¢do por C. jejuni envolvida em
torno de 50% dos casos. Em geral, 20% dos
pacientes com SGB apresentam inaptidao
e 60% revelam fadiga severa por até um
ano®’. Acresce-se que certa forma sazonal e
epidémica de SGB designada por neuropatia
axonal motora aguda tem sido observada,
principalmente, no norte da China, estando
particularmente, associada com evidéncia de
infecgdo antecedente por C. jejuni.’*'?

Nos casos de meningite, nos quais se isolou
Campylobacter sp, ndo havia suspeita desse
agente, assim, foi realizada a cultura do sangue
e liquor utilizando a metodologia tradicional
para o diagnostico de meningite bacteriana.
Portanto, o diagnostico poderia ndo ter sido
realizado. Dessa maneira, ressaltamos a
possibilidade do desenvolvimento da bactéria
em metodologia ndo especifica e a habilidade

técnica do microbiologista.

Para muitos laboratdrios a especificidade da
cultura para a investigacdo de Campylobacter
sp, na rotina, inviabiliza sua realizacdo. Entre
as limitagdes, citamos: a) o meio de cultura
utilizado para o isolamento, o qual requer a
incorporagdo de suplementos e antibioticos; b)

a temperatura ideal de incubacdo, que requer
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uma estufa diferenciada; c) as condig¢des
de microaerofilia que sdo exigidas para seu

crescimento.

CONCLUSAO

Campylobacter sp ¢ um importante agente
causador de diarreia no homem, bem como
responsavel por infecgdes sistémicas, sendo
predominante a espécie jejuni. Em nosso
estudo a positividade do agente ocorreu em
11% das amostras fecais, com maior propor¢ao
nos menores de 5 anos de idade. A positividade
em amostras provenientes de profissionais
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