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RESUMO

Estudos sobre agentes infeciosos que circulam em comunidades indigenas sao
escassos, nao apenas no Brasil, mas em diversas partes do mundo. Os povos
originarios, até os dias atuais, ainda vivem sobre uma conjuntura de exclusao
historica, e as consequéncias sdo observadas nas condigdes de precariedade e
desigualdades nos indices sociais, sobretudo entre os indicadores de saude.
Investigagbes soroldgicas acerca de agentes infeciosos que circulam em animais
das comunidades indigenas representam importantes ferramentas para tragar o
perfil epidemioldégico das doencgas, além de contribuirem para implementagdo de
programas de sanidade e melhoria na produgao animal nestas populagdes, uma vez
que grande parte das familias residentes nas aldeias possui a pecuaria como fonte
de subsisténcia. Adicionalmente, também auxiliam no controle e prevencdo de
enfermidades nestas populacdes, pois mais de 70% das doencas infeciosas
mundialmente diagnosticadas em humanos sao de origem animal. Desta forma, este
trabalho objetivou pesquisar a presenga de agentes infecciosos em duas populagdes
indigenas no Nordeste do Brasil, estado de Pernambuco. Na etnia Xukuru, no
municipio de Pesqueira; e etnia Fulni-6, localizada no municipio de Aguas Belas. Na
comunidade Xukuru foram analisados 180 soros ovinos (Ovis aries) e 108 soros
caprinos (Capra aegagrus hircus), onde a presenca de Toxoplasma gondii e
Neospora caninum foi investigada através da técnica de Imunofluorescéncia Indireta
(RIFI), enquanto para Leptospira spp., as analises foram executadas por Aglutinagéo
Microscépica (MAT). Na etnia Fulni-6, a pesquisa foi realizada em 66 soros caninos
(Canis lupus familiaris), e o diagndstico realizado através da RIFI para T. gondii e N.
caninum, MAT para Leptospira spp. € o kit TR DPP® 7 Leishmaniose Visceral
Canina da Bio-Manguinhos para Leishmania spp. Os resultados obtidos na
populagao Xukuru demonstraram uma frequéncia de anticorpos para T. gondii de
16.6% em ovinos e 11.1% em caprinos; para N. caninum 10.5% dos ovinos e
20.73% apresentaram reagbes positivas, enquanto 2.2% dos ovinos e 1.85% dos
caprinos foram reagentes para Leptospira spp. Na comunidade Fulni-6, as
analises demonstraram uma frequéncia de 9.09% para T. gondii; 22.72% para N.
caninum; 22.72% para Leishmania spp. € 18.8% para Leptospira spp. nos caninos.
Os resultados evidenciam agentes infecciosos de relevancia para a Medicina
Veterinaria e Humana em territérios indigenas do estado de Pernambuco, e
ressaltam a relevancia do monitoramento dos animais residentes nas aldeias, bem
como, a necessidade de programas de saude nestas populagdes.

PALAVRAS-CHAVES: Indigenas; Toxoplasmose; Neosporose; Leptospirose;
Leishmaniose.



ABSTRACT

Research about infectious agents in indigenous population are scarce not only in
Brazil, but around the world. Historically, indigenous people are marginalized, and
until nowadays, face disproportionately high rates of poverty and diseases.
Serological investigation regarding infectious agents in animals that live in indigenous
communities can work as important tools to demonstrate epidemiological diseases
parameters and can support to design policies animal programs to improve livestock
quality, since most of indigenous families use livestock as food supply. In addition,
contribute to control and prevent illness in this population, considering that 70% of
the diagnosed disease in human arose from animals. The aim of this study was to
investigate infectious agents in two indigenous populations, Northeast of Brazil,
Pernambuco estate, Xukuru ethnic, in Pesqueira country and Fulni-6 ethnic located
in Aguas Belas country. In the Xukuru community, 180 sheeps (Ovis aries) sera and
108 goats (Capra aegagrus hicus) sera were analyzed, diagnosis for Toxoplasma
gondii and Neospora caninum was performed using Indirect Immunofluorescence
Assay (IFA), whereas for Leptospira spp. Microscopic Agglutination Test (MAT) was
employed. In the Fulni-6 population the research was executed in 66 canine sera by
IFA for T. gondii and N. caninum, for the diagnosis of Leptospira spp. MAT, whereas
Leishmania spp. kit TR DPP® 7 Canine Visceral Leishmaniosis Bio-Manguinhos was
used. The results obtained in the Xukuru ethnic demonstrated that 16.6% of the
sheeps and 11.1% goats showed antibodies against T. gondii; 10.5% of the sheeps
and 20.73% of the goats were seropositive for N. caninum, while 2.2% of the sheeps
and 1.85% of the goats were Leptospira spp. positive reaction. In the Fulni-0
population the analyses showed a frequency of 46.9% for T. gondii; 9.09% for N.
caninum; 22.72% for Leishmania spp. and 18.18% for Leptospira spp. in the dogs.
The results obtained in this study evidenced that important infectious agents for
animal and human medicine are propagated in indigenous populations in
Pernambuco estate and evidence the requirement of animal monitoring, besides the
necessity of health programs in this population.

KEYWORDS: Indigenous;  Toxoplasmosis; Neosporosis; Leptospirosis;
Leishmaniosis.
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1 INTRODUCAO

As investigagdes soroepidemioldgicas representam um importante ponto de
partida para o entendimento do comportamento de agentes infecciosos circulantes
(DEEKS et al., 2020). No ambito das populagbdes negligenciadas, especificamente
dos povos originarios, a escassez de inquéritos soroepidemiologicos e programas
de sanidade animal é evidente ndo s6 no Brasil, mas também em diversas partes
do mundo (SMYLIE et al., 2015; CARGO et al., 2019). A conjuntura de exclusdo
dos povos tradicionais € atualmente evidenciada, e historicamente, explicada pelo
préprio processo de colonizagdo desses povos, aspecto que reflete diretamente
nas condigcdes de saude dos indigenas (CANUTO et al., 2018). Esta condi¢ao é
evidenciada principalmente nas desigualdades entre as taxas de doengas
infecciosas encontradas, altamente divergentes quando comparadas as outras
populagdes (KIRMAYER & BRASS, 2016; HAHN et al., 2020; RILEY et al., 2021).

Os povos originarios representam apenas 5% da populagéo global, e além
de cultivarem tradi¢des culturais e historicas essenciais nos paises de origem, sao
responsaveis por quase 80% da conservagdo e protegcdo da biodiversidade
mundial, contudo, muitas vezes, a importancia dessas populagdes € subestimada
(ANDERSON et al., 2016; MOKAK et al., 2016). Nos dias atuais, um dos aspectos
preocupantes € o aumento da interferéncia humana em areas de reserva
ambiental e a constante urbanizagao, condi¢des muito propicias para a circulagao
de agentes infecciosos nestas populagdes e o aumento do risco de epidemias
(FREITAS et al., 2022). Desta forma, pesquisas que incluem comunidades
indigenas sao extremamente relevantes em todos os contextos de conhecimento e
impactam diretamente na Saude Publica (JONES et al., 2017; WANG et al., 2021).

A determinacao de patdégenos que circulam nas populagdes indigenas esta
intrinsicamente relacionada com a interagdo humana, animal, ambiental e os
aspectos sociais (JONES et al., 2017), portanto, a abordagem de espécies animais
nas pesquisas soroepidemioldogicas em comunidades tradicionais podem
representar ferramentas importantes para o planejamento, execugao e efetividade
de programas de controle e prevengao de doengas (FREITAS et al., 2022).

Os animais sédo considerados como fontes de infec¢gao para os humanos e
podem atuar como reservatoérios de alguns agentes infecciosos (STELZER et al.,
2019). E importante ressaltar que para os povos indigenas, as espécies de
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producdo, sdo essenciais, pois representam o meio de subsisténcia para grande
parte das familias das aldeias, além disso, as espécies silvestres e domésticas sao
muito encontradas nessas localidades (OLIVEIRA et al., 2011; PULINA et al., 2018).

Toxoplasma gondii, Leptospira spp. e Leishmania spp. sao agentes
infecciosos expressivos na Medicina Veterinaria e Saude Publica e estao
diretamente associados com a relacdo humana e animal como também aos fatores
sociais (BRUHN et al., 2013; MAREZE et al.,, 2019; KHALIL et al., 2021;
VALERO et al.,, 2021) T. gondii, Leptospira spp. e Leishmania spp. s&o
causadores de importantes zoonoses, inclusive, com varios surtos relatados
mundialmente, especialmente em paises subdesenvolvidos e com condigbes
climaticas favoraveis para a multiplicagdo e manutencdo desses patdégenos
(KARPAGAM et al., 2020; MINUZZI et al., 2020). N.caninum, até o momento, ndo
foi confimado como zoonético, embora alguns estudos sugiram este potencial
(CALERO-BERNAL et al., 2019). Entretanto, N. caninum é de grande relevancia
para a Medicina Veterinaria, pois € responsavel por prejuizos econémicos
consideraveis a pecuaria (LINDSAY & DUBEY, 2020).

Diversos fatores epidemioldgicos caracterizam o perfil destes
microorganismos consequentemente, a abordagem em populag¢des indigenas pode
representar uma ferramenta crucial para o desenvolvimento de politicas de saude
publica dentro dessas comunidades (JONES et al., 2017; RILEY et al., 2021).
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2 REVISAO BIBLIOGRAFICA
2.1 O CONTEXTO DA SAUDE INDIGENA NO BRASIL

Dados recentes das Nagdes Unidas estimam uma populagdo mundial de
aproximadamente 370 milhdes de indigenas distribuidos em 90 diferentes paises.
O Brasil, segundo Censo IBGE 2010, contabiliza 817.000 indigenas, divididos em
225 diferentes etnias, onde 57,5% vivem em terras oficialmente reconhecidas
(ONU, 2019; IBGE, 2010). O Estado de Pernambuco tem a quarta maior
concentragdo no territério nacional com 9.557 indigenas e dez etnias: Fulni-6;
Pankararu; Xucuru; Kambiwa; Kapinawa; Atikum; Truka; Tuxa; Pipipa; Pankara,
onde as trés ultimas, ainda nao foram reconhecidas oficialmente (GASPAR, 2020;
IBGE, 2010).

Em paises como Kenya, Canada, Nova Zelandia, Australia e Estados
Unidos, a expectativa de vida dos povos indigenas € de 3 a 10% menor quando
comparada aos povos nao indigenas (ANDERSON et al., 2016). No Brasil, ainda
existe uma lacuna nas investigagbes, sobretudo, ocorre uma elevada taxa de
subnutricdo em criangas e uma probabilidade de &bito maior entre indigenas de
todas as faixas etarias, mais acentuadamente na infancia (IBGE, 2010; MENESES
- NAVARRO, 2020).

Desde a criacdo da Fundacéo Nacional do indio (FUNAI), em 1967, diversos
setores e O0rgdos governamentais geriram a saude indigena. Apds criagdo do
Sistema Unico de Saude (SUS) no Brasil, em 1990, as diretrizes voltadas a
Atencao Primaria a Saude (APS) nao atendiam de forma ampla as necessidades
dos povos,e estratégias mais especificas eram necessarias (MENDES et al., 2018;
CARDOSO,2015).

Apos constantes mobilizagdes das liderangas, a atengdo a saude indigena
foi vinculada ao Ministério da Saude por meio da Fundacdo Nacional de Saude
(FUNASA), através da lei 9.836/99 no ano de 1999. Neste mesmo ano, foram
criados os Distritos Sanitarios Especiais Indigenas (DSEI), contabilizando um
numero de 34 distritos no territério nacional. Os DSEI sdo formados por equipes
multidisciplinares compostas por médicos, enfermeiros, agentes de saude,
odontélogos e auxiliares de enfermagem, e permitem uma diferenciagcao
organizacional na atencdo a saude dentro das comunidades, contando com a

participacdo da populagéo local por meio de conselhos (DIEHL et al., 2015). Os



19

Distritos Sanitarios tém o objetivo de promover a¢des voltadas especificamente as
necessidades das comunidades, respeitando os aspectos epidemioldgicos, sociais
e culturais das etnias. A competéncia da saude indigena esta diretamente vinculada
ao Ministério da Saude, na Secretaria Especial de Saude Indigena, 6rgao criado
em 2011 (SOUZA et al., 2007; BRASIL, 2003). Ressalta-se que os medicos
veterinarios ndo sao integrados as equipes multidisciplinares, o que evidencia a
caréncia de programas de sanidade animal dentro das comunidades indigenas
(BRASIL, portarian® 1317, de 3 de agosto de 2017).

Apesar de alguns avancos no que refere a saude dos povos tradicionais, e
diante das condi¢gdes politicas atuais, os desafios das acbes ainda sao
notoriamente presentes, como demonstram os indicadores de saude (ANDERSON
et al., 2016; SANTOS et al., 2020). A implementacéo e o sucesso dos programas
de saude dentro das aldeias esta estritamente relacionado a interagdo entre o
conhecimento técnico e cientifico a respeito das tradigdes historicas e saberes
tradicionais dos povos indigenas (CANUTO et al., 2018), como também, as
necessidades das comunidades, a acessibilidade aos servicos e as informacoes,
onde o aspecto cultural é bastante relevante para a implementagao de acdes que
contribuam para melhoria e bem estar dos povos originarios (PACHECO et al.,
2019).

Fatores socioculturais e ambientais sdo imprescindiveis no processo saude-
doenca, e, nesse contexto, investigagdes em comunidades indigenas podem
funcionar como importantes ferramentas para a elucidacdo de questbes sociais e
biolégicas, como a identificagdo de fatores de risco associados as praticas
culturais, caracteristicas ambientais e habitos especificos dos povos tradicionais
(SOBRAL et al., 2005). Estas questdes contribuem para esclarecer a circulagéo de
agentes infecciosos, reconhecimento das fontes de infecgdo, padrdes de
transmissdao de patégenos e o aparecimento de doengas nas comunidades
(ROMERO-SANDOVAL et al., 2019; SAHLAN et al., 2019; SANTOS et al., 2020).

Estudos dentro das aldeias demonstram a relacdo destes fatores com a
identificacdo dos patégenos circulantes. No estado do Mato Grosso, uma pesquisa
na etnia indigena Ultiariti associou o consumo de agua de rios, riachos e pocos e a
presencga de felideos proximos as estas fontes de consumo, a detecg¢ao de 66,9%
de anticorpos IgG anti-Toxoplasma gondii e 3,4% anticorpos IgM contra-

Toxoplasma gondii nos habitantes da aldeia (SANTOS et al., 2019). Em outra
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investigacdo, no mesmo estado do Brasil, uma frequéncia de 78,8% de anticorpos
IgG anti- Toxoplasma gondii foi relatada em indigenas da etnia Enawené-Nawé, em
uma tribo isolada e com raro contato civilizatério. Os indigenas da etnia Enawené-
Nawé possuem o habito cultural de se alimentar de cogumelos crus da floresta,
alimento muito rico em matéria orgénica e um fator de risco frente a elevada
exposicado dessa populacao ao Toxoplasma gondii (SOBRAL et al., 2005). Na bacia
do alto Rio Negro, Amazonas, um estudo com 10 diferentes etnias observou que
73,5% dos indigenas investigados apresentaram anticorpos anti-Toxoplasma
gondii, associando esse resultado as precarias condi¢gbes sanitarias da localidade
(BOIA et al., 2008).

Toxoplasma gondii € um protozoario coccideo, intracelular obrigatério
causador da toxoplasmose. Além de causar prejuizos significativos nos rebanhos
animais, especialmente em caprinos e ovinos, nos individuos imunossuprimidos e
gestantes na primoinfecgdo, a doenga assume uma caracteristica preocupante
(BISSATI et al.,, 2018; STELZER et al, 2019; DUBEY et al., 2020). Em
recém-nascidos infectados verticalmente, hidrocefalia, perda de visdo e epilepsia
sdo constantemente relatados (HAMPTON, 2015). Em pessoas que convivem com
HIV/AIDS, encefalites e comprometimentos neurolégicos sédo frequentes (VIDAL,
2019). Estima-se que aproximadamente 80,4% da populagao indigena da América
do Sul esteja infectada por este parasito (AMENDOEIRA et al., 2003; ANDERSON
etal., 2016).

Assim como T. gondii, o protozoario Neospora caninum, causador da
neosporose representa importancia econémica impactante nos rebanhos bovinos,
caprinos e ovinos (REICHEL et al., 2013: SHAAPAN et al., 2016). Apesar das
similaridades fenotipicas, filogenéticas e modo de transmissdo de N. caninum com
T. gondii, at¢ o momento, ndo existem evidéncias do potencial zoondtico deste
agente (BEITING et al., 2014; CALERO-BERNAL et al., 2019). Entretanto,
anticorpos anti-N. caninum ja foram identificados em portadores do HIV/AIDS, pela
técnica da Imunofluorescéncia Indireta (IFl), em dois estados brasileiros. Uma
frequéncia de 26,1% (81/310) de positivos foi observada no Mato Grosso do Sul e
31,2% (10/32) no estado Parana (OSHIRO et al.,, 2015), enquanto em outra
investigagéo, 24,3% (49/201) de anticorpos anti-N. caninum foram detectados em
cordées umbilicais de mulheres gravidas na técnica Imunofluorescéncia Indireta
(IF1) e Western Blot (DUARTE et al., 2020). At¢é o momento, ndo ha relatos de
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investigagcdes sobre N. caninum em populagdes originarias e, também, s&o raros
os estudos com espécies animais residentes nas aldeias (MINERVINO et al., 2012;
BASANO et al., 2016).

Um protozoario importante na abordagem da saude indigena ¢é
Leishmania spp., protozoario intracelular responsavel pela leishmaniose, doenca
zoonotica grave que acomete mais de 12 milhdes de pessoas ao redor do mundo
(ALVAR et al., 2012; ROSSI, 2018; OPAS, 2019). Em paises subdesenvolvidos e
em condi¢cdes precarias de servicos de saude, a leishmaniose tem um carater
endémico e negligenciado (OKWOR, 2016; ALMEIDA et al., 2020). A Leishmania
€ transmitida por insetos hematdéfagos da subfamilia Phlebotominae, muito
frequente em regides tropicais e subtropicais devido as condi¢cdes favoraveis a
sua multiplicagdo (ANVERSA, 2018). Entre 2013 e 2017, segundo dados do
Ministério da Saude foram confirmados 313 casos de leishmaniose em indigenas
de varias etnias no estado de Roraima (BRASIL. Ministério da Saude, 2019;
ALMEIDA et al.,, 2020), e apesar da caréncia nas investigacbes, a maioria das
etnias indigenas reside em areas que favorecem a presenga do vetor (TAKEUCHI
et al., 2017), que aliada as situagbes negligenciadas destas populagdes,
aumentam o risco da presenca do parasito e da doenca (VELOSO et al., 2021).

Estudos em povos tradicionais abordando o género Leptospira spp. também
sdao pouco frequentes (PINTO-FERREIRA et al.,, 2019), contudo, em uma
investigacao na etnia Shuar, regido equatorial da floresta Amazoénica, detectou-se
uma prevaléncia de 50% de anticorpos anti-Leptospira spp. nos indigenas por meio
da técnica de imunoabsorgcédo enzimatica (ROMERO-SANDOVAL et al., 2019). As
diversas espécies patogénicas do género Leptospira spp. causam a leptospirose
(FERNANDES et al.,, 2015; VINCENT et al., 2019), zoonose distribuida
mundialmente (KARPAGAM et al., 2020), com taxas significativas de morbidade e
mortalidade (BANDARA et al., 2014). A doenga é predominante em regides que
apresentam vulnerabilidade social devido aos mais variados fatores como
condi¢cbes inadequadas de saneamento (KHALIL et al., 2021).

Na Medicina Veterinaria, Leptospira spp. € uma bactéria alarmante, uma
vez que as especies domésticas e silvestres, sobretudo os roedores (COSSON et
al., 2014; IZQUIERDO-RODRIGUEZ et al., 2020), funcionam como fontes de
infeccdo para os humanos e outras espécies, além de contribuirem para a
manutengdo da bactéria no ambiente (PICARDEAU, 2013; PUTZ eNALLY, 2020).
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Nos animais de producdo, a leptospirose acarreta perdas econbmicas
consideraveis com casos de abortamento, infertilidade e natimortos
(CAMPOS et al., 2017; SHIOKAWA et al., 2019; CHEUQUEPAN et al., 2020).

A inclusdo de animais domésticos e de produgdo em investigacbes
sorolégicas em comunidades tradicionais é urgente, visto que grande parte das
familias indigenas possui a agropecuaria como a unica fonte de subsisténcia e
animais domeésticos como cées e gatos s&o frequentes nas aldeias (OLIVEIRA et
al., 2011; PULINA et al.,, 2018). Devido as particularidades e vulnerabilidades
destas populagdes, o surgimento de patégenos e doencas infecciosas € comum
nas aldeais (ROMERO-SANDOVAL et al., 2019). Programas de saude humana e
animal, além de gerarem resultados expressivos a saude publica, contribuem para
a insergao dos povos tradicionais em um contexto social (OLIVEIRA et al., 2011;
SANTOS et al., 2020).

Estima-se que mais de 70% das doencas infecciosas diagnosticadas em
humanos originam-se de patégenos transmitidos por animais (MAXWELL et al.,
2017; CROSS et al., 2019). Recentemente, os surtos de doencas zoondéticas de
caracteristicas epidémicas e de grande potencial pandémico foram registrados
no mundo, como exemplo da Gripe Aviaria, Gripe Suina e Ebola (MO et al.,,
2016; COLTART et al., 2017; CHATZIPRODROMIDOU et al., 2018; SUN et al.,
2020). Em 2019, o mundo presenciou o surgimento do SARS-CoV-2, responsavel
pela Covid- 2019, que rapidamente se alastrou em varios continentes e ocasionou
uma pandemia com taxas de morbidade e mortalidade preocupantes (AHN et al
2019., LIU et al., 2020; NOVELLI et al., 2020). O impacto desta doenca nas
populagdes indigenas assumiu um carater brutal, sobretudo no Brasil (ZAVALETA,
2020); indices de infecgdo, severidade dos sintomas e mortes foram mais
expressivos nos povos originarios quando a doenga foi comparada as outras
populagdes (POWER et al., 2020). Estes fatores intensificaram a necessidade de
implementagao de politicas de saude publica nestas populagbes (CUPERTINO et
al., 2020).

O conceito de Saude Unica abrange a satde animal, humana e ambiental
em um contexto social em que estes aspectos estido inseridos, e relacionar estes
fatores além das questdes biolégicas podem representar importantes ferramentas
para a implementacao de acdes preventivas e de medidas de controle sanitario nas

populagdes de uma maneira mais eficiente (MOLYNEUX et al., 2011; WU et al.,
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2.2 O POVO XUKURU DO ORORUBA

2.2.1 Localizacao do territério Xukuru do Ororuba

23

Situada nos municipios de Pesqueira e Pogao, entre o Agreste e Sertdo do

estado de Pernambuco, encontra-se a Serra do Ororuba, territorio oficialmente

reconhecido da etnia Xukuru pela Constituicdo Federal de 1988 (Figura 1)

(BRASIL, 1988). A area demarcada em 1995 e homologada em 2001, consiste em

uma cadeiade montanhas de 27.555 hectares de terra, distribuidos entre 24 aldeias

com populacédo de aproximadamente 2.720 indigenas (PIB, 2015; DIEHL, 2015). A

densidade populacional de cada aldeia ainda € desconhecida e bastante variada,

contudo, a aldeia de Cimbres representa o maior numero de familias residentes.

Além disso, 200 familias Xukurus residem em bairros urbanos e periféricos da

cidade de Pesqueira. Segundo dados do IBGE (2010), a populagdo Xukuru do
Ororuba contabiliza oficialmente, 12.139 indigenas (Figura 2) (IBGE, 2010; LEAL e
ANDRADE 2013; PIB, 2020).

MT

PERNAMBUCO ﬂ

SE

1:8.000.000

Figura 1 Localizagdo do territério Xukuru do Ororuba no estado de Pernambuco.
., 2018.
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A serra é formada por vestigios de Mata Atlantica, biomas da Caatinga e
brejode altitude, o que conferem & regido um solo fértil e clima ameno. E cortada
por dois grandes rios (Ipanema e Ipojuca), além de trés agudes: Afeto, Olho D’agua
e Santana. Devido a presencga destes fatores, as praticas da agricultura de lavouras
permanentes, da pecuaria caprina, ovina e bovina sédo atividades frequentemente
observadas na populagdo Xukuru. Grande parte da produgdo € comercializada na
feira de Pesqueira ou utilizada como meio de subsisténcia para uma parcela
significativa das familias residentes nas aldeias (SILVA 2016; FEITOSA, 2020).

A diversidade da fauna e flora do territério Xukuru é bastante marcante com
a presencga de varias arvores nativas e plantas medicinais, além de passaros, tatus,
gambas e raposas (SILVA, 2016). Animais domésticos como caes, gatos e galinhas
criados dentro e fora das residéncias sdo observados em estrito convivio com
criancas e adultos, o que pode representar um potencial risco para o aparecimento
de zoonoses, aliado as condi¢des precarias de saneamento basico encontradas em
grande parte das aldeias do territério (CONRAD et al., 2016; SALES et al., 2019).

MAPA GERAL DA ALDEIA
XUKURU DE ORORUBA

Figura 2 Mapa geral das aldeias localizadas dentro do territério Xukuru do Ororuba.
Fonte: Associacao Indigena Xukuru do Ororuba — Oficina de Criagao.
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2.2.2 Breve historico e caracteristicas do povo Xukuru de Ororuba

A historia do povo Xukuru € marcada por varios conflitos pela reconquista do
territério e reconhecimento identitario (SILVA, 2014). Devido aos processos de
colonizagdo que marcaram a histéria em Pernambuco aliada a decadéncia das
monoculturas e a expansao da criagdo de gado, diversas terras, originalmente
ocupadas pelos indigenas foram invadidas por fazendeiros em busca de local
propicio a agropecuaria, especialmente, as terras do antigo aldeamento de
Cimbres (SILVA, 2011; RAPOZO e OLIVEIRA, 2018).

A mao de obra indigena foi utilizada constantemente pelos posseiros, que
submetiam os indigenas as condi¢cdes de trabalho escravagistas, em troca de
pequenos pedacos de terra para o plantio de alimentos e propria subsisténcia.
Perseguicbes, assassinatos, repressdo a cultura e aos cultos religiosos,
desencadearam em um movimento de dispersao do povo Xukuru, assim também,
como a extingdo de muitos aldeamentos locais e etnias em todo o estado de
Pernambuco (MIKALUK, 2016; SILVA, 2007).

Devido as constantes mobilizagdes dos povos indigenas em todo o Brasil, as
mudangas comecgaram a ocorrer a partir da constituicdo de 1988, que assegura
direitos as terras originalmente ocupadas, garantia reconhecimento, resgatava
tradicdes e raizes culturais dos povos originarios (CONSTITUICAO, 1988).
Liderados pelo cacique Francisco de Assis Araujo, o povo Xukuru participou
significativamente na elaboracdo da nova Constituicdo e debates ocorridos no
Conselho Indigenista Regional Nordeste (CIMI-NE). Em 1990, o povo Xukuru
passoua se denominar Xukuru do Ororuba. Segundo a tradi¢do indigena, a palavra
derivado nome do passaro Uru e da arvore sagrada Uba. Apesar da concretizagao
dos direitos conquistados pela Constituicdo nao ter acontecido rapidamente, e dos
conflitos entre os indigenas e os fazendeiros locais persistirem até o inicio do
século XXI, em 2018, o processo de demarcacao da terra foi finalizado, e iniciou-se
uma nova fase na histéria do povo, voltada a uma reorganizagao social e
ressignificagdo da propria identidade (SILVA, 2017; SOUZA, 2019).

Art.231. Sdo reconhecidos aos indigenas sua organizagdo social,
costumes,linguas, crencas e tradigbes, e os direitos originarios sobre
as terras que tradicionalmente ocupam, compentindo a Uniao

demarca-las, proteger e fazer respeitar todo SOS seus bens
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(Cap.VIl, pag. 158). Art. 232. Os indigenas, suas comunidades e
organizagdes sao partes legitimas para ingressar em juizo em defesa
de seus direitos e interesses, intervindo o Ministério Publico em todos
os atos do processo (Cap. VII, pag. 158).

A organizagado social do povo Xukuru € composta por um cacique que é
escolhido de forma democratica, e visto como porta voz da comunidade, e um pajé
que é o lider religioso escolhido pelos espiritos da floresta, que para os Xukurus,
sdo chamados de “os encantados”. O pajé é também considerado um curandeiro
para as doengas do corpo e da alma, um conselheiro espiritual, uma figura de
extrema importancia para os indigenas. E mais 24 liderangas, formada por um
representante de cada aldeia dentro do territério da Serra do Ororuba (CUNHA,
2004; DE SOUZA, 2012).

A religido € um aspecto fundamental para os indigenas Xukurus, baseada no
sincretismo religioso que concilia crengas catdlicas tradicionais e afro-brasileiras as
praticas dos seus proprios antepassados. Elementos da natureza como pedras,
olhos-d’agua e montanhas possuem uma simbologia sagrada e sdo moradas dos
encantados e caboclos (AGUIAR NETO, 2016). No Toré, que é a danga ritual
indigena comum a quase todas as etnias da regido Nordeste do Brasil, o cha das
raizes da planta Jurema-preta (Mimosa tenuiflora) é utilizado e visto pelos
indigenas como um caminho de ligacdo para mundo espiritual (GRUNEWALD,
2008). No ritual, a danga dos indigenas € embalada por canticos em forma de
oracgdes, onde os Xukurus louvam os encantados, o Mestre Rei do Ororuba, o pai
Tupa e a mae Tamain, estes ultimos associados ao Deus catdlico e a Nossa
Senhora das Montanhas (VIEIRA, 2018). O Toré e a Jurema sao elementos
sagrados e representativos das sociedades indigenas nordestinas (ARCANJO,
2003); nao constituem apenas um ritual religioso e uma planta sagrada, como
também, simbolos sociais, politicos e de resisténcia de grande parte das etnias do
Nordeste (RIESE, 2015; MELO, 2019).

A terra é considerada sagrada para os Xukurus e a agricultura, por exemplo,
vista como um ritual que passou a ser praticada através do plantio de verduras e
legumes, que s&o comercializados nas feiras de Pesqueira e Arcoverde
(GONCALVES et al., 2012). As criangas e jovens frequentam a escola, e os
saberes tradicionais da etnia sdo até hoje, preservados e ensinados dentro das

aldeias. As escolas do territério possuem uma pedagogia propria, estabelecida na
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associacdo dos conhecimentos historicos e préprios da etnia aos conhecimentos
ndo indigenas (SILA, 2007). A Declaracdo dos Direitos dos Povos Indigenas
aprovada pela Organizagdo das Nacdes Unidas em 2008, ampara que 0 processo
educacional dos indigenas deve ser direcionado especificamente, para as
particularidades de cada populagéo tradicional (OLIVEIRA e FEITOSA, 2020; ONU,
2008). Atualmente, o povo Xukuru é reconhecido como exemplo de lutas,
conquistas e representatividade nos direitos dos povos indigenas em todo o Brasil
(LOBO 2018).

2.3 0 POVO FULNI-O

2.3.1 Localizagao do territério Fulni-6

Os indigenas da etnia Fulni-6 habitam o municipio de Aguas Belas,
localizada no Agreste do estado de Pernambuco a aproximadamente 315 Km da
cidade do Recife. A cidade foi fundada na época do periodo colonial e encontra-se
totalmente inserida na parte central do territorio indigena (DANTAS, 2011,
SILVEIRA et al., 2012). Com uma populagdo aproximada de 6.000 habitantes, o
que representa cercade 16% do total de moradores de Aguas Belas, os indigenas
ocupam uma area de 11.505 hectares de terra, divididos em trés aldeamentos: a
aldeia Sede, conhecida também como aldeia do Posto; aldeia Xixiacla, habitada
por aproximadamente 500 indigenas da etnia Fulni-6 Xixiacla e a aldeia Oricuri,
local considerado sagrado onde ocorrem as celebragdes religiosas e segundo
dados da Fundacdo Joaquim Nabuco, o reconhecimento oficial das terras
indigenas Fulni-6, ainda permanece em fase de homologagao e conclusao (SILVA,
2013).

Nao existem dados especificos sobre a densidade demografica de cada uma
delas, contudo, além dos habitantes das aldeias, varios indigenas da etnia Fulni-6
habitam municipios proximos a cidade de Aguas Belas (CONDEPE, 2008). O rio
Ipanema, um dos afluentes do rio Sao Francisco e a Serra do Cumati sdo aspectos
geograficos importantes para a regido, que apesar dos prolongados periodos de
seca, apresenta um solo fértil para a agricultura e viabilidade para a pecuaria.

Mesmo com séculos de convivéncia com os residentes n&o indigenas da cidade
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de Aguas Belas, os Fulni-6 ainda sdo alvos de preconceitos e estereétipos
vinculados aos povos indigenas (DANTAS, 2004; QUIRINO, 2008;).
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Figura 3 Localizagdo do territorio Fulni-6 no estado de Pernambuco.
Fonte: CAMPOS (2017).

2.3.2 Breve histoérico e caracteristicas do povo Fulni-6

Até o inicio do século XX, os indigenas Fulni-6 eram oficialmente conhecidos
como Carnijos ou Carijos, e sao um dos povos que ha séculos, estabelece contato
direto com a populagao nao indigena. Nao existe um consenso no que diz respeito
aos dados historicos desta etnia, entretanto, € provavel que o aldeamento Fulni-6
represente uma juncao de varios grupos étnicos, nos quais mais tarde, adotaram o
nome do grupo anfitrido, “Fulni-6”, que significa “beira do rio” ou “da beira do rio”
(SILVA, 2005; PIB SOCIOAMBIENTAL, 2020).

Durante o século XIX, na época do Brasil Império, os indigenas Fulni-6
receberam 427 lotes individuais de terra concedidos pelo governo estadual, no
entanto, os enfrentamentos prosseguiram, uma vez que as terras nao possuiam
registros oficialmente reconhecidos. Desta maneira, através da expedi¢do de um
decreto estadual, as terras indigenas foram entregues ao Servigo de Protecéo
aos indigenas (SPIl), que solicitou a retirada de todos os posseiros nao
indigenas do territorio. Apenas em 1929, o Ministério da Agricultura, Industria e
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Comeércio (MAIC) determinou titulos de terra aos indigenas, contudo, de carater
provisoério. Posteriormente, ndo houve relevantes avangos concretizados a favor do
povo Fulni- 6, e as circunstancias tornaram-se mais graves com a construgao da
BR-423. Diversas familias indigenas foram desalojadas de suas terras de origem e
as indenizagdes pelo Departamento Nacional de Infraestrutura e Transportes
(DNIT) nunca ocorreram (ALVES, 2012).

No ano de 2013, as Ilutas se tornaram mais vigorosas, mas o
reconhecimento da terra e reconquista do territério ainda sdo uma realidade para
os Fulni-6, e até o presente momento, a oficializagdo das terras desta etnia ainda
nao foi concluida (CUNHA, 2018). No que concerne a luta pelo reconhecimento da
terra, demarcacgao do territorio e ressignificado das tradigées ancestrais, a histéria
dos Fulni-6 ndo é muito diferente de outros povos originarios do Brasil, marcada
por inumeros confrontos, perseguigdes as suas crengas € massacre ao seu povo.
Até os dias atuais, esta conjuntura é relatada pelos habitantes das aldeias em
relacdo & convivéncia com os ndo indigenas residentes na cidade de Aguas Belas.
Preconceitos, desconfiancas e esteredtipos sdo frequentemente vinculados aos
indigenas da cidade, igualmente como se configura com as outras etnias do pais
(DIAZ, 2014; RIESE, 2015).

Os Fulni-6 adotam a lingua portuguesa, e uma das caracteristicas mais
significativas desta etnia € que embora tenham sofrido inUmeras tentativas de
extingdo de seus costumes e tradigdes ancestrais, sdo com excecado do Maranhao,
os unicos indigenas bilingues do Nordeste (DE SA e ALVES, 2011). A sua lingua
materna, o la-té [ya:'th €] “nossa boca, nossa fala” € considerada um patriménio
identitario e € ensinada até hoje, nas escolas situadas dentro das aldeias.
Atualmente, o territério possui trés escolas, nas quais empregam uma metodologia
educacional focada na conservagdo da lingua originaria, fortalecimento da
medicina ancestral indigena e na cultura do seu povo (COSTA, 2015; SILVA 2015;
SANTANA et al., 2020).

Quanto ao aspecto religioso, os indigenas Fulni-6 praticam a religido
Catodlica agregada as suas proprias crengas historicas e doutrinas ancestrais.
No ritual do Toré a danca e a musica tém uma forte expressao e significado; o
Toré é considerado pelos indigenas desta etnia um presente para Deus, a ligagao
com o sagrado, € o momento de agradecimentos e oragdes (GRUNEWALD, 2008;

SILVEIRA et al., 2012). Nos meses de agosto a dezembro o povo Fulni-6 pratica o
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seu mais importante ritual, o Oricuri que em Yathee significa “a cabec¢a do lugar”. O
local que é considerado sagrado e um centro religioso para os indigenas, esta
situado a 6 Km da aldeia principal, onde a participagdo de individuos nao
indigenas é permitida apenas na primeira manha de abertura (DANTAS, 2011);
qualquer informacgao a respeito dos acontecimentos dentro do ritual € secreta, ndo
compartilhada e esta completamente desautorizada. O Oricuri representa muito
mais que um ritual, € o espaco de ensinamento e aprendizado das crengas
religiosas as criangas, da preservagao da lingua Yathee e do fortalecimento das
tradi¢cdes e cultura do povo Fulni-6 (SANTOS, 2012; DA SILVA e PAULINO, 2019).

Apesar da ativa participacdo na economia e nos aspectos politicos de Aguas
Belas, os indigenas Fulni-6 conseguiram conservar grande parte de sua identidade
e costumes ancestrais, entretanto, a dificuldade da etnia pelo reconhecimento do
seu proprio territorio e pela total inclusao social ainda perduram até os dias atuais
(RIESE, 2015).

2.4 TOXOPLASMA GONDIl, NEOSPORA CANINUM, LEPTOSPIRA spp. E
LEISHMANIA spp. NO CONTEXTO DA SAUDE INDIGENA

2.4.1 Toxoplasma gondii

2.4.1.1 Caracteristicas gerais de Toxoplasma gondii

T. gondii € um protozoario zoonético, intracelular obrigatério, classificado de
acordo com a ordem taxondmica no sub-reino Protozoa, filo Apicomplexa, classe
Conoidasida, subclasse Coccidia, ordem Eimeriida, familia Sarcocystidae, género
Toxoplasma (LEVINE, 1977; JOHNSON, 1998). T. gondii é agrupado em gendétipos
tipo I, I, 1l e Xl e haplétipos X e A, e é a Unica espécie conhecida do género
Toxoplasma (GALAL et al., 2019; ATTIAS et al., 2020).

O parasito é considerado um dos mais eficientes do mundo, sendo
bastante adaptado a uma diversidades de espécies domésticas e silvestres,
inclusive os humanos (JEFFERS et al., 2018). Possui distribuicdo cosmopolita e
relevancia significativa para a saude humana e animal, representa um dos agentes

infecciosos mais identificados nos animais domésticos e de producao (ENGLISH et
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al., 2015; DUBEY e LINDSAY, 2020), e estima-se que aproximadamente 30% da
populacao global ja tenha sido infectada por T. gondii em algum momento da vida
(MARTINEZ et al., 2018; DJURKOVIC-DJAKOVIC et al., 2019; PEREZ-GRISALES
etal., 2021).

E o protozoario causador da toxoplasmose, uma zoonose de grande
importancia e impacto econémico significativo nos rebanhos, sobretudo, para os
caprinos e ovinos (SHARIF et al.,, 2015; DUBEY et al., 2020). Com taxas de
morbidade e mortalidade variaveis nas diferentes espécies e regides, a
enfermidade tem um prognéstico preocupante em individuos imunocomprometidos
e gestantes no tergo inicial da gestagcdao (ENE et al.,, 2016; LABOUDI, 2017,
AZOVTSEVA; BIGNA etal., 2020; TAREKEGN et al., 2020).

T. gondii ja foi relatado em mais de 350 espécies, infecta praticamente todos
0s animais endotérmicos, incluindo mamiferos silvestres, mamiferos marinhos e
aves (DUBEY, 2010; ROBERT-GANGNEUX, 2012). Apesar da diversidade de
hospedeiros intermediarios, a capacidade de infeccdo e o modo como se
desenvolve nos animais pecilotérmicos ainda permanece uma incognita
(DLUGONSKA, 2017; FERREIRA et al., 2020). Uma recente investigacdo no
Araguaia, Regido Norte do Brasil, identificou anticorpos anti- T. gondii em duas
espécies de crocodilos (Melanosuchus niger e Caimam crocodilus) (FERREIRA et
al., 2020), e estudos ja evidenciaram que algumas espécies de peixes
(Hypophthalmichhys molitrix); lagostas (Procambarus clarkii); ostras (Crassostrea
virginica) e camardes (Gammarus fossarum) s&o capazes de filtrar e carrear
oocistos de T. gondii, o que demonstra que estes animais possam atuar como
hospedeiros paraténicos ou de transporte do parasito (LINDSAY et al., 2001;
ZHANG et al.,, 2014; BIGOT-CLIVOT et al., 2016). Os estudos ressaltam a
importancia dos animais pecilotérmicos na cadeia epidemioldégica de T. gondii, no
entanto, até o momento, ndo existem evidéncias se nestes animais o parasito se
multiplica e ocorre o desenvolvimento dos estagios evolutivos (SHAPIRO et al.,
2014;MAZZILLO et al., MARQUIS et al., 2019).

Apenas os felideos domésticos e selvagens completam o ciclo final
e reproduzem tanto a forma assexuada, comum a todos os hospedeiros
intermediarios, como também a forma sexuada, sendo, portanto, os Unicos
hospedeiros definitivos de T. gondii (JEWELL et al., 1972; MULLER et al., 1972

DUBEY et al, 1976). Os felideos domésticos e selvagens contribuem
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expressivamente para a manutengdo do parasito no ecossistema. Os gatos
domeésticos representam um papel relevante devido a sua proximidade com os
humanos, muito acentuada na atualidade, enquanto os felideos selvagens se
destacam como fontes de infecgdo para diversas espécies, principalmente, animais
pecilotérmicos e mamiferos aquaticos (MAZZILLO et al., 2013; SHAPIRO et al.,
AWOBODE et al., 2019; CHALKOWSKI et al., 2019).

O estagio sexuado é caracterizado pela formagédo dos oocistos, estruturas
bastante resistentes, excretadas via fezes dos hospedeiros definitivos (DUBEY,
1998). Algumas semanas apos a primo-infeccéo, os felideos tém a capacidade de
eliminar centenas de milhdes de oocistos no ambiente (DUBEY, 2001; AHN et al.,
2019; DUBEY et al., 2020), e embora a quantidade de eliminagdo assuma um
carater decrescente nas infecgbes subsequentes, estudos ja demonstraram que
gatos domésticos (Felis catus) infectados experimentalmente, conseguem eliminar
oocistos em um intervalo de até 36 meses apds o primeiro desafio (ZULPO et al.,
2017).

Os hospedeiros adquirem a infec¢ao por varias vias, sendo uma delas por
meio da ingestdo de cistos teciduais presentes em carne crua ou malcozida, via
frequentemente observada no ciclo de transmissdo entre animais silvestres e
felideos, assim como para os humanos (DUBEY et al., 2020). Outra rota é a
ingestdode agua ou alimentos contaminados com oocistos esporulados, uma das
principais vias de transmissédo de T. gondii no mundo, particularmente, no Brasil,
onde os surtos da doenga s&o relatados regularmente (EKMAN et al., 2012;
CABRAL et al.; NUNES DO REGO et al., 2019; DA COSTA et al., 2020; DUBEY,
2021).

T. gondii também pode ser transmitido pela via vertical ou transplacentaria,
por transplante de érgaos ou transfusdo sanguinea (DUBEY, 1987; HILL, 2002;
FUX et al.,, 2007; HIDE et al., 2016; MILNE et al., 2020). A transmissao
transplacentaria merece atencao tanto para humanos quanto para animais, pois, &
responsavel por altas taxas de morbidade e mortalidade, assim como casos de
abortos em gestantes no primeiro trimestre da gravidez, doengas oculares,
cegueira, hidrocefalia e epilepsia em criangas infectadas congenitamente
(TORGERSON et al.; KHAN et al., 2013). Nos rebanhos caprinos e ovinos, causa
mumificagao, natimortos, mortes neonatais e elevados indices de abortamento em
consequéncia da toxoplasmose congénita (EDWARDS et al., 2013; DE OLIVEIRA
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et al., 2018; DUBEY et al., LINDSAY et al.,2020).

2.4.1.2 Ciclo de vida de Toxoplasma gondii

O ciclo de vida de Toxoplasma gondii possui varios estagios de evolugao, e
uma sequéncia de eventos complexos que ocorre antes da invasdo e da
disseminagdo do parasito no organismo dos hospedeiros definitivos e
intermediarios (DELGADO et al.,2019).

A fase sexuada do protozoario corresponde a formagdo dos oocistos,
enquanto a assexuada, apresenta dois estagios infectantes distintos: os taquizoitos
que se diferenciam em bradizoitos, que posteriormente evoluem para cistos
teciduais (DUBEY, 1998; BLACK, 2000). Diferente da maioria dos eucariontes,
apenas em T. gondii, tanto a forma sexuada quanto a assexuada podem ser
transmitidas do hospedeiro definitivo para os intermediarios e vice-versa,
caracterizando dessa maneira como um ciclo heteroxénico facultativo (TENTER et
al., 2001; DUBEY, 2003; SOKOL et al., 2018).

O primeiro estagio do ciclo de vida do T. gondii sdo os oocistos, estruturas
desenvolvidas unicamente no intestino dos gatos domésticos e felideos selvagens.
Estes sdo eliminados no meio ambiente na sua forma nao esporulada, em outras
palavras, na forma nao infectante (DUBEY et al., 1998; 2020; YANG et al., 2017).
Os fatores determinantes que caracterizam a exclusividade dos felideos como
hospedeiros definitivos ainda ndo foram elucidados, porém, uma recente pesquisa
em camundongos demonstrou que o excesso de acido linoleico encontrado no
organismo dos felideos tem influéncia direta no desenvolvimento da fase sexuada
de T. gondii (MARTORELLI Di GENOVA et al., 2019). Os felideos sao os unicos
mamiferos que ndo possuem a atividade da enzima delta-6-desaturase fator que
acarreta um acumulo de &cido linoleico nesses animais (TREVIZAN et al., 2012). O
estudo € um marco importante para investigagbes posteriores e
fornece possibilidades para novas descobertas e esclarecimentos ndo s6 em
relagdo ao T. gondii, como também, a outros parasitos Apicomplexas como o
Plasmodium e Cryptosporidium (ENGLISH et al., 2019).

Ao encontrarem condi¢cdes adequadas no meio ambiente, principalmente de
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umidade e temperatura, os oocistos esporulam, evoluem para o seu estagio
infectivoe contaminam alimentos, solo e agua (VANWORMER et al; GAO et al.,
2013; SHAPIRO et al., 2019; AWOBODE et al., 2020). A esporulagdo acontece
unicamentefora do organismo dos felideos, em um intervalo que pode durar de 1 a
5 dias (DUBEY, 1987, TENTER et al, 2001). Apds a excregédo, os oocistos se
tornam mais resistentes e adquirem a capacidade de permanecer viaveis durante
longos periodosno ambiente e nas demais vias de infecgcédo, a exemplo de alguns
bivalves, como as ostras e os mexilhées (LINDSAY et al., 2004; MONTEIRO et al.,
2019; DUBEY et al.,, 2020). Em situa¢des ideais de umidade e temperatura
variavel de 20° C a 37° C, 5° C, algumas investiga¢des indicam uma permanéncia
de 12 a 18 meses na agua, solo e alimentos, caracteristica importante no ciclo de
vida do protozoario que reflete expressivamente na epidemiologia da toxoplasmose
(WAINWRIGHT et al., 2010; JEFFERS et al., 2018; MARCIANO et al., 2020). Uma
vez esporulados, os oocistos sédo constituidos de dois esporocistos, cada um deles,
contendo quatro esporozoitos (BLACK, 2000; LOURIDO, 2019).

Os diversos hospedeiros intermediarios complementam a dinamica do ciclo
de vida de T. gondii, por meio do estagio assexuado do protozoario, que
corresponde aos taquizoitos e bradizoitos, que posteriormente dardo origem aos
cistos teciduais (KANAUS, 1987; DUBEY et al., 1998; INNES, 2010). A ingestao de
esporozoitos presentes nos oocistos esporulados por meio da rota classica de
transmissao, ou a ingestdo de cistos teciduais contendo bradizoitos, presentes na
carne crua ou malcozida, permite que estes excistem no interior do intestino dos
hospedeiros, infectem as células epiteliais e evoluam para taquizoitos (DUBEY et
al., 1998;0UOLOGUEM, 2014; DELGADO BETANCOURT et al., 2019).

Todo o mecanismo de entrada e evasao celular € auxiliado por um complexo
apical que é comum a todos os parasitos do filo Apicomplexa (KATRIS et al., 2014,
FRENAL et al., 2017), composto por um conjunto de organelas especializadas
denominadas micronemas e roptrias. Este complexo secreta enzimas e
proteinasque facilitam a motilidade, adesado, invasdo e egresso celular de T.
gondii (HEINTZELMAN, 2015; CALDAS, 2018; DUBOIS, 2019, DOS SANTOS
PACHECO et al., 2020).

Os taquizoitos se multiplicam de forma rapida por endodiogenia, uma
maneira distinta de outros organismos eucariontes, definida quando uma célula-
mae origina duas células-filhas (INNES, 2010; OUOLOGUEM, 2014); é a fase
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aguda da infeccdo que transcorre de forma assintomatica (MONTOYA, 2004;
HALONEN et al., 2013). Areplicagdo acontece no interior do vacuolo parasitéforo
formado no momento da invaséo celular (CLOUGH, 2017), onde as cepas de T.
gondii e o tipo de célula parasitada influenciam diretamente na velocidade de
multiplicagdo dos taquizoitos (DUBEY et al., 1998). No decorrer do processo de
invasdo, o vacuolo parasitofaro se rompe, a célula € destruida e os taquizoitos
livres se disseminam para outros orgaos e tecidos (BLADER et al., 2015;
MAYORAL et al., 2020). Além disso, os taquizoitos apresentam a habilidade de
atravessar a barreira transplacentaria, o que ocasiona a transmissao vertical da
mae para o feto (JONES, 2003; DUBEY et al.,, 2012; HAMPTON, 2015). Como
resultado, a resposta imunologica promovida pela destruicdo celular, sinaliza ao
parasito uma evolugao para o proximo estagio de T. gondii que sao os bradizoitos
(HORTUA TRIANA et al., 2018; SASAI, 2019).

Nesta fase, T. gondii se reproduz de forma lenta e os bradizoitos evoluem
para a formagao de cistos teciduais intracelulares (DUBEY et al., 1987; HALONEN,
2013), localizados principalmente, em 6rgaos e tecidos que expressam uma menor
condicdo de resposta imunolégica (ZHAO et al.,, 2020), como tecidos oculares,
cardiacos, musculatura esquelética e sistema nervoso central (DUBEY, 1998). Os
cistos contendo os bradizoitos apresentam uma espessa camada externa coberta
deglicoproteinas, que ocasiona uma baixa permeabilidade e uma maior habilidade
de escapar do sistema imune. Desta maneira, podem permanecer em estado de
quiescéncia, durante toda a vida do hospedeiro em circunstancia de cronicidade
(DUBEY et al., 1998; WEISS, 2000; CAFFARO et al.,, 2013). Em condigbes de
imunossupressdo dos hospedeiros, os cistos se reativam e os bradizoitos sao
rapidamente liberados e se revertem para o estagio de taquizoitos, marcado por
uma acelerada multiplicagdo e uma consideravel capacidade de destruicdo tecidual
(JEFFERS et al., 2018; MAYORAL et al., 2020).

A infeccado crénica por T. gondii ainda guarda questdes nao esclarecidas
(ZHAO et al., 2020), entretanto, um progndstico grave € observado em individuos
portadores do HIV/AIDS, pacientes quimioterapicos e transplantados, onde o
quadro frequentemente evolui para uma toxoplasmose neural, com taxas elevadas
de morbidade e mortalidade (SAADATNIA; ZAUCHA-PRAZMO et al., 2012). Casos
de encefalite, retinocorioidite, miocardite e pneumonias sao habitualmente
reportados em individuos imunocomprometidos (DEROUIN, 2008; BUTLER et al.,
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A Fase no hospedeiro definitivo. B Oocistos ndo esporulados eliminados nas fezes dos felideos.
C Alimentos contaminados com oocistos esporulados. D Ingestdo de alimentos (agua e vegetais
crus) contaminados por oocistos esporulados pelos hospedeiros intermediarios. E Hospedeiros
intermediarios (bovinos, ovinos, aves e suinos). F Ingestdo de cistos teciduais em carne
malcozida ou crua. G Humanos como hospedeiros intermediarios. E Hospedeiros intermediarios

(bovinos, ovinos, aves, suinos). H Taquizoitos transmitidos ao feto via transplacentaria. |
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Figura 4 Ciclo de vida de Toxoplasma gondii
Fonte: Atias et al. (2020).

Transmissao por transfusdo sanguinea. J Transmissao por transplante de 6rgaos.

2.4.1.3 Aspectos epidemioldgicos e fatores de risco associados a infeccgao

por Toxoplasma gondii
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Aproximadamente, um tergco da populagao global, o que corresponde a mais
de 2bilhdes de pessoas, esta infectada pelo T. gondii (DESMETTRE, 2020; MILNE

2020), um protozoario amplamente distribuido ao redor do mundo e bastante

adaptado a uma diversidade de hospedeiros intermediarios (INNES, 2010;
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XIAO, 2015; JEFFERS et al.,, 2019). Nas espécies de animais domeésticos e de
producado, T.gondii € um dos agentes infecciosos mais estudados e identificados
(SONAR, 2010; FRIAS, 2013).

Em éareas endémicas como na América do Sul, Africa e Oceania, a
prevaléncia nos humanos é significativamente elevada, chegando a alcangar 90%
em grupos de populagdes especificas, a exemplo de alguns paises situados no
continente africano (ROBERT-GANGNEUX, 2012; MOLAN et al., 2019). Na Asia e
partes da Europa, atingem 60% a 82% (NAHOULI et al., 2017), enquanto na
Ameérica do Norte, taxas mais moderadas sao reportadas, podem variar entre 30 a
50% (MINBAEVA et al., 2013; AGUIRRE et al., 2019). Nos animais, os indices de
infeccdo variam entre as diversas espécies suscetiveis (CANON-FRANCO et al.,
2014), nos quais os aspectos geograficos e sistemas de criacdo sdo algumas
condigdes importantes nas diferentes prevaléncias encontradas (DUBEY et al.,
2012; GUO et al., 2015). Regularmente, tanto nos humanos quanto nos animais,
em regides tropicais, onde o clima quente e umido é acentuado, T. gondii é
usualmente mais detectado, visto que estas condicbes sao favoraveis a
multiplicagdo e permanéncia do protozoario (YAN et al., 2016).

Além da temperatura e umidade, a abundante biodiversidade encontrada
nos paises de clima tropical contribui ativamente para a circulagao e conservacao
do parasito no meio ambiente, nos reservatorios terrestres e aquaticos por periodos
prolongados, além de representarem fatores para o surgimento de cepas atipicas
de T. gondii, que na maioria das vezes, apresentam um carater mais agressivo aos
hospedeiros (SU et al., 2012; OLIVEIRA, 2017; HAMILTON et al., 2019; MELO et
al.,2020; WILTER et al., 2020). Brasil e Colémbia sdo exemplos de paises Latino-
americanos onde estes fatores tém influéncia importante nas altas taxas
encontradas nos animais e nos humanos (CANON-FRANCO et al., 2014; BRITO et
al., 2020; PEREZ-GRISALES et al., 2021).

E fundamental considerar que a circulacdo e a exposicdo dos hospedeiros
ao T. gondii possuem carater multifatorial e abrangem elementos que estdo além
dos aspectos geograficos e biolégicos, como os fatores antropoldgicos, sociais e
culturais das populagdes (ROBERT-GANGNEUX et al., 2012; AREFKHAH et al.,
2020), evidenciando que condigdes de vulnerabilidade econb6mica e social,
conjuntura constantemente observada nos povos tradicionais (SANTOS et al.,

2019), estao intrinsicamente relacionadas a detecgao do T. gondii (CARELLOS et
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al., 2014;MAREZE et al., 2019).

Em paises subdesenvolvidos, onde elevados indices de pobreza sao
marcantes, a auséncia de saneamento basico, o desprovimento de agua potavel,
habitos alimentares inadequados, auséncia e inacessibilidade aos programas de
assisténcia a saude e prevengdo sao dificuldades muito presenciadas, e
contribuem substancialmente para o surgimento de varios agentes infecciosos
circulantes,inclusive, para T. gondii (DE AMORIM et al., 2004; OLBERA et al;
VUEBA et al.,, 2020). Todos estes aspectos refletem de maneira direta, n&o
apenas nas condicdes de saude das populagdes, como também na saude animal,
visto que quase 70% dos residentes em areas indigenas e regides
economicamente vulneraveis utilizam a pecuaria como renda complementar ou
mesmo para a propria subsisténcia (FAO 2004; MAUDLIN, 2009; TORGERSON
et al., 2011).

Alguns estudos realizados em comunidades tradicionais brasileiras
evidenciaram estas relagbes. Uma pesquisa na etnia indigena Utiariti, estado do
Mato Grosso do Sul associou 0 consumo de agua dos rios, riachos e pogos como
também a presenca de felideos silvestres préximos a estas fontes de consumo, a
detecgédo de 66,9% de individuos positivos para Toxoplasma gondii (SANTOS et
al., 2019). Em outra investigagdo no estado do Amazonas, bacia do alto Rio Negro,
realizada com 10 diferentes etnias indigenas observou que 73,5% dos humanos
investigados apresentaram anticorpos anti-Toxoplasma gondii, resultados
associados as precarias condigdes sanitarias da localidade (BOIA et al., 2008).
Estima-se que 80,4% da populagao indigena da América do Sul esteja infectada
por T. gondii (AMENDOEIRA et al., 2003).

Toxoplasma gondii € o protozoario causador da toxoplasmose, uma zoonose
de potencial epidémico, de importante relevancia a Medicina Veterinaria e forte
impacto & satde publica (STELZER et al 2019, DJURKOVIC-DJAKOVIC et al.,
2019). A doenca muitas vezes, assume um perfil endémico em paises
subdesenvolvidos, onde os fatores de risco referentes, vinculados a caréncia de
programas de combate e prevencdo, e o desprovimento de informacdes
adequadas auxiliam no aparecimento dos casos, por consequéncia, a
toxoplasmose apresenta uma caracteristica negligenciada nessas regides
(NODEN, 2013; TAGWIREY, 2019; OLIVEIRA et la., 2020).

Em hospedeiros imunocompetentes, a toxoplasmose se expressa
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regularmente, de forma assintomatica, entretanto, 10% dos infectados manifestam
sintomatologia clinica (SANTOS et al, 2018), consequentemente, dados
epidemiologicos preocupantes sao reportados em mulheres gestantes que
adquirem a primo-infeccdo durante o primeiro trimestre de gravidez, devido ao alto
risco de transmissao vertical e abortos, em pessoas que convivem com o HIV/AIDS
e pacientes transplantados (HAMPTON, 2015; MACHALA et al., 2015; DARD et al.,
2018). Em fetos infectados congenitamente por T. gondii, disturbios neuroldgicos,
psicomotores, alteragdes auditivas e oculares sado frequentemente notificados
(FALAHI et al., 2018; TAREKEGN et al., 2021), enquanto em imunossuprimidos, a
infeccdo latente pode evoluir para quadros neurologicos, onde as taxas de
mortalidade sédo bastante elevadas (KIEFFER, 2013; VIDAL, 2019; HOSODA et
al.; KOTA 2021). Em 17 de fevereiro de 2016, através da Portaria n° 204 (BRASIL,
nota Informativa CGDT/DEVIT/SVS/MS, Portaria n° 3.502, de 19 de dezembro de
2017) foi estabelecido que a toxoplasmose gestacional e congénita sdo doencas
de notificagcdo compulsoria.

Nas comunidades tradicionais, os animais de producdo muitas vezes, sao
destinados ao consumo e comercializagdo em feiras livres, e podem representar
importantes fontes de infeccao para os humanos por meio da via alimentar (DA
SILVA et al., 2015; BELLUCO et al., 2016). Uma vez que o parasito assume sua
caracteristica patogénica, principalmente nos caprinos, ovinos e suinos, perdas
econdmicas significativas sdo observadas em consequéncia das altas taxas de
aborto e natimortos (LINDSAY, PARTOANDAZANPOOR et al., 2020; NAYERI et
al., 2021). Nos EUA e na Europa, estima-se que entre 10% e 23% dos abortos em
ovinos estdo associados ao T. gondii, enquanto na América do Sul, as taxas
chegama alcancgar 54% (BEZERRA et al., 2015; DA SILVA et al., 2015; STELZER
et al., 2019).

Um dos aspectos fundamentais na epidemiologia de T. gondii sdo os varios
surtos mundiais nos animais e humanos, associados a agua e alimentos
contaminados por oocistos ou cistos teciduais do protozoario (FAO/WHO, 2014). O
Brasil € o pais que lidera as estatisticas, com as maiores epidemias ja relatadas na
literatura (ALMERIA, 2020). Os dois exemplos de referéncia ocorreram na regido
Suldo pais; o primeiro em 2001, no estado do Parana, onde 426 residentes da
cidade de Santa Izabel do Ivai evoluiram para quadros clinicos caracteristicos

da toxoplasmose, nos quais alteragcoes oftalmoldgicas apresentaram-se mais
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evidenciadas (DE MOURA et al., 2006); o outro ocorreu em 2018, no estado do Rio
Grande do Sul, na cidade de Santa Maria, com 809 casos de toxoplasmose, 3
mortes fetais, 10 abortos e 22 casos congénitos (GOVERNO DO ESTADO DO RIO
GRANDE DO SUL, 2018; MINUZZI et al., 2020). A contaminagao dos reservatérios
de agua com oocistos de T. gondii foi responsavel por ambas as epidemias da
doenca (VAUDAUX et al., 2010; MINUZZ| et al., 2020). Ao redor do mundo, grande
parte das epidemias de toxoplasmose veiculadas por agua é subnotificada, porém,
até o momento, o caso de Santa Maria € considerado o maior surto ja identificado
(NUNES et al., 2019; MINUZZI et al., 2020).

Até a década de 90, a maior parcela das infecgdes alimentares por T. gondii
acontecia decorrente da ingestdo de cistos teciduais presentes em carne crua ou
malcozida e seus derivados, principalmente, originados de rebanhos caprinos,
ovinos e suinos (RENOINER et al., 2014; STELZER et al., 2019), como também,
pela ingestao de leite contaminado por taquizoitos, entretanto, devido as mudancgas
nos habitos alimentares, observa-se algumas caracteristicas diferentes dos surtos
relatados, onde as frutas e os vegetais contaminados com oocistos sdo os
principais responsaveis por grande parte dos casos reportados (TENTER et al.,
2001; EKMAN et al., 2012; PINTO-FERREIRA et al., 2019; ALMERIA et al., 2020).
T. gondii € o segundo patdégeno alimentar mais identificado nos EUA e o primeiro
mais relatado nos Paises Baixos (BATZ et al., HAVELAAR et al; 2012).

E importante destacar a importancia dos animais marinhos invertebrados,
mamiferos aquaticos e espécies selvagens na epidemiologia de T. gondii, visto
que uma crescente curva de infeccdo, mais prevalente do que a estimada, é
descrita nestas espécies (ROE et al., 2013; SHAPIRO et al., 2014b NISHIMURA et
al., 2018), com taxas de morbidade relatadas em golfinhos, baleias, focas e lontras
(DUBEY et al., 2003; BARROS et al., 2018). Os animais marinhos invertebrados e
os mamiferos aquaticos atuam como excelentes espécies sentinelas ambiental e
do ecossistemamarinho (DUBEY et al., 2020), e podem representar relevantes
fontes de infecgcdo para os humanos e outros hospedeiros pela via alimentar
(TRYLAN et al., 2014; REILING et al., 2019). Ao considerar os animais selvagens,
especialmente as varias espécies de felideos silvestres € fundamental ressaltar
que estes contribuem ativamente para a manutencédo e dispersédo do agente no
meio ambiente (SHAPIRO et al., 2019). No Brasil, a infecgdo por T. gondii ja foi
identifica em gambas (Didelphis aurita) (BEZERRA-SANTOS et al., 2020), tigres
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(Panthera tigres), ledes (Panthera leo), leopardos (Panthera pardus) (ANDRE et al.,
2010; MARUJO et al.,, 2017) e algumas espécies de passaros silvestres
(Megascops choliba, Ramphastos toco, Rupornis magnirostris, Colaptes
campestris) (REGO et al., 2018).

Recentemente, pesquisas apontaram outra abordagem importante em
relacdo a epidemiologia de T. gondii, quando relataram a associagdo do
protozoario as doengas neuropsiquiatricas, disturbios comportamentais e cognitivos
(VIRUS et al., 2021), como epilepsia (AYAZ et al., 2016), esquizofrenia (XIAO et
al.,, 2018), deméncia (YANG et al., 2021), bipolaridade (PENG et al., 2018) e
transtorno obsessivo compulsivo (POSTOLACHE et al., 2021). Alguns estudos nao
corroboram estes achados, pois discutem a importancia de considerar a interacao
de outras variaveis para o desencadeamento das alteragcdes neuropsiquiatricas
como as diferentes cepas estudadas, condicbes socioecondmicas, infecgdes
prévias e situacdes adversas ao stress (HOLUKA et al., 2020; GALE et al., 2021),
entretanto é fundamentado que T. gondii € um agente neurotrdpico, e os cistos
teciduais intraneurais formados durante a fase latente da infecgdo, podem
permanecer nos hospedeiros ao longo de toda a sua vida (MERRITT et al., 2020),
0 que pode afetar a regulagcdo de neurotransmissores fundamentais como a
dopamina e serotonina (XIAO et al.,, 2012, 2016). T. gondii também altera a
expressao do acido gama- aminobutirico (GABA) e norepinefrina, nesse sentido, &
necessario progredir nos estudos dos disturbios neuropsiquiatricos na
toxoplasmose (GALE et al., 2021).

As caracteristicas epidemiolégicas da toxoplasmose sdo muito dinémicas,
nao apenas em decorréncia da ampla diversidade dos hospedeiros
intermediarios envolvidos na cadeia de transmissdo, como também, pelas
inumeras rotas de propagacgao do protozoario (PINTO-FERREIRA et al., ZHU et la.,
2019; DUBEY et al., 2020). Em decorréncia de todos estes aspectos, o
entendimento dos multiplos contextos na epidemiologia de T. gondii sao
essenciais para a implementacdo de estratégias de controle da circulacdo do
parasito e prevencido da doenca. A toxoplasmose é um paradigma para
a saude publica, representando um desafio sanitario na medicina humana e
veterinaria  (DJURKOVIC-DJAKOVIC et al.,AGUIRRE et al.; 2019; SMITH et al.,
2020).
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2.4.2 Neospora caninum

2.4.2.1 Caracteristicas gerais de Neospora caninum

Neospora caninum é um protozoario coccicideo, intracelular obrigatoério,
classificado filogeneticamente no sub-reino Protozoa, filo Apicomplexa, Classe
Esporozoa, subclasse Coccidia, ordem Eucoccoccida, familia Sarcocystidae,
Género Neospora, espécie caninum (DUBEY e LINDSAY., 1996). Na abordagem
do género Neospora, baseado em diferengcas antigénicas e moleculares,
especificamente, no que se refere ao espago interno de transcrigdo (ITS1), uma
segunda espécie denominada Neospora hughesi foi identificada, no entanto, até o
momento, foi detectada e isolada unicamente nos equinos (Equus caballus)
(MARSH et al., 1999; DUBEY et al., 2001).

A principio, N. caninum foi descrito como um protozoario responsavel por
provocar doengas neurolégicas e oculares apenas em caes domésticos (Canis
lupus familiaris) (BJERKAS et al., 1984; DUBEY et al., 1988; 1998), e devido as
caracteristicas morfolégicas muito semelhantes a T. gondii, com frequéncia, eram
confundidos e diagnosticados equivocadamente (HOMAN et al., 1997; HOWE et
al., 1998; DUBEY et al., 2002). Posteriormente, o parasito foi observado na espécie
bovina, e reconhecido como uma das principais causas de abortamento nestes
animais (HATTEL et al., 1998; GONDIM et al., 1999; SUTEERAPARP et al.,
1999).

Embora existam diversas caracteristicas morfolégicas e genéticas
semelhantes (LORENZI et al, 2016), T. gondii e N. caninum diferem
biologicamente em alguns aspectos (DUBEY e SCHARES, 2011); um deles é o
potencial zoondtico, pois até o presente, ndo ha constatagdes cientificas que N.
caninum acarrete doencgas nos humanos (OSHIRO et al., 2015; CALERO-BERNAL
et al.,, 2019). O protozoario é reconhecido mundialmente por causar prejuizos
econdmicos consideraveis nos rebanhos bovinos (REICHEL et al., 2013; DEMIR et
al., 2020 LYNDSAY e DUBEY, 2020).

Diversas espécies sao suscetiveis a infecgao por N. caninum e anticorpos
contra o protozoario ja foram relatados em varios animais domésticos, silvestres e
algumas aves, inclusive nos humanos (ALMERIA, 2013; GALVAO et al., 2015;
OSHIRO et al., 2015; DE BARROS et al., 2018; LIMA et al., 2018). Contudo, mais
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informagdes sdo necessarias a respeito da patogenicidade do parasito nos varios
hospedeiros, visto que grande parcela das investigagdes € baseada na sorologia
e identificacdo do DNA do agente, e relatos de isolamento de N. caninum foram
reportados apenas em caes, bovinos, bufalos, veados e ovinos (GONDIM et al.,
2001; RODRIGUES et al., 2004; DUBEY et al.,, 2013; OLIVEIRA et al., 2017,
GARCIA-SANCHEZ et al., 2020).

Alguns canideos como caes (Canis lupus familiaris), coiotes (C. lantrans),
dingo australiano (C. domesticus) e lobo cinzento (C. lupus) sdo os hospedeiros
definitos de Neospora caninum (McALLISTER et al.,, 1998; GONDIM et al., 2004;
KING et al., 2010; DUBEY et al., 2011).

Duas rotas de transmissao caracterizam a infecgao nas diferentes espécies:
a via horizontal ou pds-natal e a vertical ou transplacentaria (TREES, 2005). A
ingestdo de agua ou alimentos contaminados com oocistos, estruturas eliminadas
pelos hospedeiros definitivos, e o consumo de tecidos que contenham cistos
teciduais ou taquizoitos de N. caninum determinam a via horizontal ou pds-natal
(GOODSWEN et al., 2013; PETERS et al., 2017). A via vertical ou transplacentaria
ocorre por meio da passagem de taquizoitos da mae para o feto, observada em
varios hospedeiros, predominantemente nos ruminantes (HECKER et al., 2019; DE
OLIVEIRA et al., 2020; LINDSAY e DUBEY, 2020). N. caninum é um dos parasitos
mais eficientemente transmitidos pela via vertical (DUBEY et al., 2007).
Recentemente, estudos demonstraram a presenca do DNA de N. caninum em fetos
abortados de anta (Tapirus indicus) e alce (Alces alce), o que demonstra que a
infeccdo vertical também ocorre nestas espécies (PETERS et al., 2017;
SCHLIEBENEet al., 2017).

Neospora caninum é o agente responsavel pela neosporose, doenca
caracterizada por quadros de sintomatologia reprodutiva e neurolégica (DUBEY,
2011). Nos ruminantes, mortes, mumificagdo, reabsorgdo dos fetos, nascimentos
prematuros e principalmente abortamentos séo relatados (MORENO et al., 2012;
CAMPERO et al.,, 2020). Apesar da grande capacidade de transmissao
transplacentaria, muito evidenciada nos bovinos e ovinos, a maioria dos filhotes
infectados congenitamente nasce assintomatico (DUBEY, 2003) e eventualmente,
uma pequena parcela dos recém-nascidos apresenta alteragbes neurolégicas
representadas por exoftalmia e assimetria ocular, encefalomielite, ataxia e perda de
reflexos (VARASCHIN et al., 2012; UESAKA et al., 2018). Na espécie canina,
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a neosporose apresenta um perfil um pouco diferente, onde os sinais clinicos
observados sao desordens neurologicas, como alteracbes neuromusculares,
paralisia de membros e ataxia (SILVA e MACHADO, 2016; COELHO et al., 2019;
ANVARI et al., 2020); disturbios pulmonares, cardiacos e dermatolégicos também
sdo ocasionalmente identificados (MANN et al., 2016; LEGNANE et al., 2016).

As caracteristicas morfologicas, moleculares e biolégicas de N. caninum tém
particularidades muito similares a outros protozoarios do filo Apicomplexa, como
por exemplo, Toxoplasma gondii e Hammondia Heydorni e reagbes cruzadas no
diagndstico soroldgico e equivocos nos exames parasitologicos ndo s&o incomuns
(MEHLHORN & HEYDORN, 2000; DUBEY et al., 2002; MENESES et al.,
2017). Neste sentido, a compreensao dos aspectos que englobam o N. caninum é
fundamental para evitar possiveis enganos com agentes infecciosos analogos a
este parasito que sao essenciais na eficacia das medidas de prevencgao e controle
da neosporose nos rebanhos (GOODSWEN et al., 2012).

2.4.2.2 Ciclo de vida de Neospora caninum

Neospora caninum possui um ciclo de vida heteroxeno, no qual o estagio
sexuado do parasito, representado pelos oocistos sdo desenvolvidos
exclusivamente nos hospedeiros definitivos, enquanto as fases assexuadas,
correspondente aos taquizoitos e bradizoitos, que posteriormente originardo os
cistos teciduais sdo observadas em todos os outros hospedeiros suscetiveis
(DUBEY, 2011; LINDSAY e DUBEY, 2020). O ciclo de vida de N. caninum é
bastante similar ao ciclo do T. gondii. Inicia-se com a excre¢ao dos oocistos nao
espororulados (fase nao infectante de N. caninum) no meio ambiente, pelos
hospedeiros definitivos (REID et al., 2012; REICHEL et al., 2020). Estas estruturas
ao encontrarem condi¢cdes apropriadas, principalmente temperatura e umidade,
esporulam, e originam dois esporocistos contendo quatro esporozoitos cada
(DUBEY et al., 2002; LINDSAY et al., 2003), a partir deste momento, inicia-se o seu
estagio infectante; consequentemente contaminam agua, alimentos e solo, o que
pode acarretar a infecgdo dos diversos hospedeiros intermediarios (DUBEY et al;
2002; 2004).
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Os oocistos representam uma fase fundamental para o entendimento
epidemiologico do parasito, uma vez que, semelhantemente a outros
protozoarios coccideos, sao muito resistentes, especialmente, devido a presenca
de uma parede proteica que atua como uma barreira protetora para os
esporozoitos, o que confere a estas formas condi¢cdes favoraveis as circunstancias
ambientais adversas e favorece a viabilidade mais prolongada do parasito no
ambiente e nas varias fontes de infecgdo (RINALDI et al., 2005; BELLI et al., 2006;
UZEDA et al., 2007). Os oocistos tém a habilidade de permanecer durante meses,
ou até mesmo anos no meio ambiente (ALVES et al., 2011).

Ao adentrarem no organismo dos hospedeiros, os espororozoitos sao
liberados dos oocistos por excistagdo, e assim, conseguem penetrar no interior do
intestino destes animais, onde evoluem para o proximo estagio que s&o os
taquizoitos (BUXTON et al., 2002; GOODSWEN et al., 2013). Com alta motilidade
e capacidade de rapida multiplicagdo por endodiogenia, os taquizoitos conseguem
alcancgar diferentes tipos celulares, como fibroblastos, macréfagos, endotélio
vascular, células hepaticas e neurais, 0 que caracteriza a fase aguda da infecgéo
(DUBEY et al., 2002;BARTLEY et al., 2006; LINDSAY e DUBEY, 2020).

Em seguida, o ciclo de vida do protozoario evolui para os bradizoitos, uma
etapa de replicagdo mais lenta, que posteriormente déo origem aos cistos teciduais
e cada cisto pode conter de 20 a 100 bradizoitos (DUBEY e LINDSAY, 1996;
SPEER et al.,, 1999). Os cistos teciduais correspondem a fase crénica de N.
caninum (MAZUZ etal., 2016), e se localizam nos tecidos nervosos e musculatura
esquelética. Esses tém a capacidade de persistir durante toda a vida do hospedeiro
infectado sem ocasionar nenhuma sintomatologia clinica (EVANS et al., 2004;
SILVA, 2016). Entretanto, em uma condi¢do imunossupressora do hospedeiro
infectado, os bradizoitos sao liberados dos cistos teciduais, conseguem penetrar no
epitélio intestinal destes animais e evoluem para taquizoitos, reativando a infeccao,
0 que pode acarretar o surgimento da doenga (DUBEY et al., 2006; SILVA et al.,
2016). A ingestdo dos cistos teciduais presentes em carne crua ou malcozida é
uma circunstancia mais evidenciada em canideos selvagens e caes domésticos de
areas rurais (DUBEY et al., 2011; GOODSWEN et al., 2013).
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Figura 5 Ciclo de vida de Neospora caninum.
Fonte: Goodswen et al. (2010).

Ciclo heteroxeno de N. caninum. Fase assexuada do protozoario coma eliminagcao dos
oocistos nao esporulados demonstrada pela espécie canina (Canis familiaris). Fase
sexuada do protozoario correspondente aos taquizoitos, bradizoitos e cistos teciduais
demonstrada pela espécie bovina (Bos taurus). Via horizontal ou pds-natal e via vertical ou
transplacentaria.

2.4.2.3 Aspectos epidemioldgicos e fatores de risco associados a infecgao

por Neospora caninum

Neospora caninum é um protozoario mundialmente distribuido e conhecido
como um dos principais agentes causadores de abortamento nos ruminantes,
principalmente, na espécie bovina (DUBEY e SCHARES, 2011; ALMERIA, 2013;
DEOLIVEIRA-JUNIOR et al., 2020; PERROTA et al., 2021). Estudos evidenciaram
a presenga do parasito em varios continentes, no entanto, as soroprevaléncias

mundiais sdao muito divergentes, uma vez que estdo vinculadas a uma cadeia
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de fatores socioecondmicos, comportamentais e ambientais (DUBEY et al., 2007;
JONES et al., 2017; WANG et al., 2021b).

Ao considerarmos a espécie bovina, apenas nos EUA, investigagdes
sorolégicas que abordam N. caninum relataram resultados que variaram de 23,7%
a 49,2% e de 13,0% a 16,1% nos rebanhos bovinos de corte (BARLING et al.,
2000; RODRIGUEZ et al., 2002 SANDERSON et al., 2000) e de leite (JENKINS et
al., 2000; HERNANDEZ et al., 2002; ORTEGA, 2007) respectivamente, onde os
prejuizos ocasionam um impacto econémico anual de milhdes de dolares neste
pais (MELENDEZ et al., 2021). No Brasil, as soroprevaléncias sao diversificadas,
variando de 14,6% a 29,6% em bovinos de corte e 21,6 a 47,3% em bovinos de
leite (MELO et al., 2006; MARQUES et al., 2011; BRUHN et al., 2013;
VENTUROSO et al., 2021). Estima-se que as perdas econdmicas mundiais para a
bovinocultura acarretam prejuizos em torno de 1.298 bilhées ao ano (TREES, 2005;
REICHEL, 2008).

Recentemente foi elucidado que os pequenos ruminantes sao tao
importantes na epidemiologia de N. caninum quanto os bovinos (GHAREKHANI et
al., 2018; ROMANELLI, et al., 2021), e apesar da escassez das investigagdes
referentes ao impacto econbdbmico para a ovinocultura e caprinocultura, o
protozoario tem consideravel influéncia na dindmica reprodutiva destes animais
(DUBEY e SCHARES, 2011; GONZALEZ-WARLETA et al., 2014; PORTO et
al., 2016; DE OLIVEIRA JUNIOR et al., 2020; SALEHI et al., 2021). Na ltalia, por
exemplo, uma pesquisa conduzida em um rebanho ovino, apontou uma
soropositividade de 32% entre ovelhas gestantes, e dentre estas, 25% abortaram
(SANCHEZ-SANCHEZ et al., 2021), enquanto outra na Espanha, detectou a
presenca de DNA de Neospora caninum em 6,8% dos 26 fetos caprinos abortados
em rebanhos localizados em diferentes areas do pais (MORENO et al., 2012).
Complementarmente, estudos conduzidos no Brasil, identificaram a ocorréncia da
infeccdo vertical em 14,1% das amostras de tecidos fetais de cabras e ovelhas
provenientes de abortos, em propriedades no estado de Pernambuco, Nordeste do
Brasil (NUNES et al., 2017). Enquanto outra pesquisa no mesmo estado brasileiro,
identificou uma taxa de transmissao vertical de 15,4% das ovelhas analisadas
(FILHO et al., 2017), e recentemente, no estado de Minas Gerais, duas cepas
distintas de N. caninum foram isoladas de dois fetos caprinos abortados (COSTA

et al., 2019). Os resultados demonstram o potencial de N. caninum na performance
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reprodutiva destas espécies (GONZALEZ-WARLETA et al., 2014), e reforcam que
estratégias de controle e prevencdo nas espécies caprina e ovina merecem mais
énfase (LIU et al., 2015).

E importante ressaltar que no Nordeste do Brasil, a criagdo de pequenos
ruminantes é frequentemente utilizada como meio de subsisténcia, principalmente
pelas populagdes rurais de baixa renda, assim como nas comunidades tradicionais,
onde a caprinocultura e a ovinocultura sdo bastante difundidas (SALEM, 2010;
GUIMARAES et al., 2022). Os caprinos e ovinos sdo animais de facil manejo, muito
adaptaveis as condi¢gbes adversas de temperatura e de baixo custo de criagao;
consequentemente, as condigbes inadequadas de saneamento, muitas vezes,
encontradas nestes rebanhos podem facilitar o surgimento de agentes infecciosos
importantes na Medicina Veterinaria e Saude Publica (FAOSTAT, 2011; OLIVEIRA
etal., 2011).

Uma questdo fundamental na epidemiologia de N. caninum é a amplitude
das espécies suscetiveis ao protozoario. Algumas pesquisas sugerem que em
condi¢cbes oportunistas, N. caninum possui a habilidade de infectar todas as
espécies de animais vertebrados homeotérmicos (GOODSWEEN et al., 2013). No
Brasil, anticorpos anti-Neospora caninum ja foram identificados em diversas
espécies domésticas (GONDIM et al., 2010; SEDLAK et al., 2014), animais de
producdo (GALVAO et al., 2015), algumas espécies de aves (COSTA et al., 2007)
e animais silvestres (ALMERiA et al., 2002; VIANNA et al., 2005).

A presencga dos canideos é um fator de risco importante para a infeccéao por
N. caninum (ABREU et al., 2014; DREYFUS et al., 2021). Os caes domésticos tém
importancia fundamental na epidemiologia ndo apenas de N. caninum, como
também de varios outros patdégenos, pois estes animais funcionam como
excelentes sentinelas (PINTO-FERREIRA et al., 2019). A presenga de caes nos
mesmos espagos que 0s animais de produgcdo ndo € incomum, e isso aumenta a
probabilidade da ingestao dos oocistos esporulados de N. caninum presentes nas
variadas fontes de infecgdo (BASSO et al., 2001).

Investigagdes ja evidenciaram que os cées domésticos circulantes em
areas rurais estao mais suscetiveis a infeccado por N. caninum em relagdo aos caes
domésticos residentes em areas urbanas, condicdo que pode ser esclarecida
devido ao habito de caga e carnivorismo destes animais na zona rural (SICUPIRA
etal, 2012; MITREA et al., 2013; MOSALLANEJAD et al., 2018).
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Embora os canideos domésticos n&o eliminem uma grande quantidade de
oocistos quando comparados aos felideos hospedeiros definitivos de T. gondii
(GONDIM et al., 2005; KING et al., 2011; DUBEY e SCHARES, 2011),
estas estruturas sao muito resistentes as condigbes desfavoraveis de temperatura
e umidade, portanto, possuem uma grande capacidade de sobrevivéncia e
manutengdo ambiental (UZEDA et al., 2007; ALVES et al., 2011). Em contrapartida,
as espeécies de canideos selvagens que funcionam como hospedeiros definitivos
de N. caninum, no Brasil, representam menor impacto epidemilolégico em relagao
aos caes domésticos (DE ALMEIDA et al., 2010; PADILHA et al., 2021), visto que
estes animais s&do mais regularmente observados na América do Norte e Central
(ROSYPAL, 2005). Todavia, investigagbes adicionais s&o necessarias para
esclarecer a relevancia dessas espécies no ciclo silvestre de N. caninum
(DAVIDSON et al., 2021).

Apesar das muitas caracteristicas semelhantes com T. gondii, até o
momento, ndo existem constatagdes cientificas que Neospora caninum atue como
um protozoario zoonético (ROBAYO-SANCHEZ et al., 2017), entretanto, este
potencial é sugerido em alguns estudos (HOWE, 1997; BEITING et al., 2014;
CALERO-BERNAL et al., 2019). Embora infecgbes experimentais por N. caninum
apresentem resultados bem-sucedidos em macacos rhesus (BARR et al., 1994) e
investigacdes soroldgicas realizadas em humanos evidenciarem a presenca de
anticorpos contra o parasito em pessoas que convivem com o HIV/AIDS e
pacientes com sinais clinicos da toxoplasmose, ndo ha relatos de isolamento e
confirmacdes da presenga do DNA de N. caninum em tecidos humanos (OSHIRO
et al., 2015; CALERO-BERNAL et al., 2019; DUARTE et al., 2020).

Sobre as pesquisas conduzidas em comunidades tradicionais abordando
este parasito, apenas dois estudos foram realizados, onde anticorpos foram
detectados em cdes em uma populagédo aborigene na Australia com prevaléncia de
20,6% nos 194 caninos semi-domiciliados analisados (KING et al., 2012). Outra
investigacdo na Regido Amazobnica Brasileira constatou anticorpos contra N.
caninum em 9,8% dos 325 caes residentes nas vilas indigenas locais
(MINERVINO et al., 2012). No entanto, é crucial enfatizar a importéncia da inclusdo
de animais de produgdo em pesquisas sorologicas nestas comunidades. Além

disto, N. caninum é muito similar a outros protozoarios apicomplexas, e o
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diagnostico diferencial pode representar uma importante ferramenta na prevengéo
de doengas e perdas reprodutivas nestes rebanhos (GOODSWEN et al., 2013;
SILVA, 2016).

2.4.3 Leptospira spp.

2.4.3.1 Caracteristicas gerais de Leptospira spp.

O género Leptospira corresponde a um grupo de bactérias muito
heterogéneo pertecente ao filo das Spirochetes, ordem Spirochteales, familia
Leptospiraceae (PASTER et al., 1991; LEVETT, 2001). Leptospira spp. € um dos
agentes infecciosos mais antigos ja relatados, e curiosamente, a doenga causada
por espécies deste género foi identificada antes mesmo do seu isolamento por
Adolph Weil Heidelberg em 1886 (WEIL, 1886; LEVETT, 2001). Denominada
anteriormente de “doenga de Weil”, a patologia foi associada a trabalhadores
rurais, tratadores de rebanhos e agricultores que apresentavam sintomatologias de
origem hepatica e faléncia renal (WEIL, 1886; LEVETT, 2001; ADLER, 2015). Em
paises asiaticos como o Japao foi denominada de “ictericia dos campos de arroz”;
“febre do outono” e “febre dos sete dias” (KITAMURA e HARA, 1918). Na Europa e
Australia, “doenca dos cortadores decana”; “doencga dos rebanhos suinos” e “febre
da lama” (ALSTON e BROOM, 1958; VAN THIEL, 1948; ALSTON e BROOM,
1958).

A primeira identificagdo da bactéria foi feita em 1907, quando Stimson
observou pela técnica de coloragdo de prata, a presenga de espiroquetas nos
tubulos renais de uma vitima fatal da doenca, e o denominou de Spirochaeta
interrogans devido a sua morfologia semelhante a um ponto de interrogagao
(STIMSONS, 1907). Posteriormente, Inada e colaboradores realizaram o primeiro
isolamento da bactéria em porquinhos-da-india (Cavia porcellus) no Japao (INADA
etal., 1916; LEVETT, 2001; ADLER, 2015).

A principio, Lepstospira spp. foi classificada em dois grandes grupos:
Leptospira interrogans que incluia as estirpes patogénicas e Leptospira biflexa
referente as estirpes sapréfitas (LEVETT, 2001). Com o desenvolvimento

genético das técnicas taxonOmicas, atualmente, as bactérias estdo
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classificadas de acordo com as suas caracteristicas filogenéticas e viruléncia,
em trés grupos distintos: espécies patogénicas (l), espécies moderadamente
patogénicas (Il) e espécies saprdfitas (Ill) (FOUTS et al., 2016). Recentemente,
0 género Leptospira foi classificado em 66 espécies, 30 sorogrupos e mais de
300 diferentes sorovares (THIBEAUX et al., 2018; GUGLIELMINI et al., 2019).

Leptospira spp. sao bactérias Gram-negativas, microaérofilas, com
dimensdes que podem alcancar de 0.1um de didmetro por 0.6 a 20um de
comprimento. Devido a presenca de flagelos e a sua morfologia helicoidal,
possuem a capacidade de realizar movimentos rotacionais e natatorios
(GOLDSTEIN, 1990; LEVETT, 2001). Apresentam condicao ideal de crescimento
com pouca quantidade de Oxigénio (O2), entretanto, conseguem bom
desenvolvimento em meios completamente aerdbicos, com temperaturas otimas
entre 28'C a 37'C e pH 7,0 e 7,4 (ADLER e MOCTEZUMA, 2010; CILIA et al.,
2021). Uma das caracteristicas diferenciais desta bactéria € a presenca dos
flagelos denominados Flagelos Periplasmaticos (FPs), comum a todas as
Espiroquetas. Leptospira spp. apresenta dois FPs localizados abaixo da bainha
externa que se encontram estendidos ao longo do seu corpo celular e conectados
a um motor flagelar (TAKABE et al., 2017). Estas estruturas representam um
fator consideravel na motilidade, além disso, tém influéncia importante na
capacidade de viruléncia das espécies patogénicas, uma vez que auxiliam no
mecanismo de invasdo da célula e na disseminacao tecidual (HAIKO, 2013; XU et
al., 2020; NAKAMURA, 2022). Possui alguns aspectos muito particulares, como
por exemplo, a habilidade de biossintese do acido Sidlico e da vitamina B12,
mecanismo que colabora significativamente com a sobrevivéncia e a
manutengdo da bactéria no organismo dos hospedeiros (FOUTS et al., 2016).

Os hospedeiros se infectam por meio do contato direto com urina, tecidos ou
outros fluidos corporais de animais infectados por Leptospira spp. (LEVETT, 2015),
ou pela via indireta, por contato com agua ou solo contaminados com urina dos
animais reservatoérios (VINCENT et al., 2019; DAROZ et al., 2021). Os caminhos de
invasdo seguem através das lesbes epiteliais, mucosas oral, genital, nasal e
conjuntiva, onde as bactérias conseguem rapidamente romper as barreiras
protetoras iniciais e entrar na corrente sanguinea, e, em seguida, migram para o
endotélio e causam lesdes nos pequenos vasos (ELLIS, 2015; NIKAIDO et al.,
2019).
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As Leptospiras possuem uma alta habilidade invasiva, pois ativam diversos
mecanismos de viruléncia como adesinas, toxinas e proteinas de superficie que
facilitam a sua entrada e consequentemente, conseguem driblar mecanismos do
sistema complemento e alcangar 6rgados fundamentais como pulmdes, figado e rins
(ADLER e MOCTEZUMA, 2010; LEVETT, 2015; BARBOSA, 2020). Nos
tubulos renais podem sobreviver durante longos periodos nas espécies
reservatorios e nos animais infectados, mesmo recuperados, sendo um fator crucial
na cadeia epidemiolégica da bactéria (LAMBERT et al., 2012; WUNDER et al.,
2016; XU et al., 2020).

As espécies patogénicas sao responsaveis por causar a leptospirose,
doenca zoonodtica emergente de distribuigdo cosmopolita que acomete diversos
animais domeésticos, silvestres e de producgao, inclusive os humanos (MGODE et
al., 2015; MEDEIROS et al., 2020). Nos rebanhos, em consequéncia dos abortos,
infertilidade e nascimento de fetos prematuros, perdas econémicas expressivas sao
observadas na pecuaria industrial, principalmente na espécie bovina (MARTINS e
LILENBAUN, 2014; CAMPOS et al., 2017; SHIOKAWA et al., 2019; CHEUQUEPAN
VALENZUELA et al., 2020). Nos humanos, a doenga pode assumir um prognaostico
alarmante, sobretudo, devido as similaridades dos sintomas clinicos com outras
zoonoses tropicais como a malaria e a dengue (KO et al., 2009), fator que acarreta
frequentemente em diagndsticos tardios e equivocados, e consequentemente, as
taxas de morbidade e mortalidade sao elevadas em algumas regides (BAL et al.,
2005; COSTA et al., 2015; BHATT et al., 2018).

A infeccao por Leptospira spp. muitas vezes, se manisfesta de uma forma
assintomatica, tanto nos humanos quanto nos animais (GUERNIER et al., 2018),
entretanto, a dindmica da leptospirose é muito ampla e pode cursar de
quadros leves as formas severas da doenga (WHO, 2003; HARTSKEERL et al.,
2011). Nos quadros leves a moderados, usualmente sdo observados sintomas
como febre, mialgia, dores abdominais, fotofobia e sufusdes conjuntivais, este
ultimo, muito caracteristico da doengca (ANUNTAKARUN et al., 2021). Porém, o
agravamento dos sintomas possibilita a manifestacao da Sindrome de Weil, forma
grave da leptospirose, caracterizada por ictericia, sindrome pulmonar hemorragica
e comprometimento renal, fase que envolve o Sistema Nervoso Central (SNC),
coracao e musculos, na maioria dos casos, evolui para uma forma fatal com
a auséncia de tratamento (JIMENEZ et al., 2018; WANG et al., 2021). Uma
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caracteristica significativa de Leptospira spp. € a grande diversidade dos
sorogrupos e sorovares (LEVETT, 2001 THIBEAUX et al., 2018 a, b; GUGLIELMINI
et al., 2019).

Apesar de alguns sorovares possuirem um tropismo por determinadas
espécies, estes, ndo sao espécie-especificos (CILIA et al., 2021), conseguem
infectar diferentes hospedeiros que podem desenvolver a doenga de modo leve ou
grave, mas relevantemente, atuarem como assintomaticos, em consequéncia,
funcionam como importantes reservatorios de Leptospiras patogénicas eliminando
as bactérias via urinaria, um aspecto fundamental na cadeia epidemioldgica
(THIBEAUX et al., 2018 a, b; CAIMI e RUYBAL, 2020).

2.4.3.2 Aspectos epidemioldgicos e fatores de risco associados a infecgao

por Leptospira spp.

As caracteristicas epidemiolégicas de Leptospira spp. sao muito
abrangentes, envolvem desde conjunturas sociais e econbémicas a condigdes
climaticas e ambientais (DECHET et al., 2005; GUERRA, 2013; KHALIL et al.,
2021). E fundamentado que a bactéria possui um comportamento cosmopolita e
surtos de leptospirose sao frequentes, o que faz da doengca uma das zoonoses
bacterianas mais notificadas ao redor do mundo (WHO, 2005; HAAKE e LEVETT,
2015).

Endémica em varios paises, principalmente os de clima subtropical, estima-
se que 1,03 milhdes de casos e 58.900 6bitos mundiais sao relatados anualmente
(LOZANO et al., 2010; COSTA et al., 2015; MUNOZ-ZANZI et al.; 2020). O Sul
e Sudeste da Asia representam as regides continentais com mais casos
reportados, onde a Inddénesia e india concentram 39,2% e 19,7% dos casos,
respectivamente (COSTA et al.,, 2015). Na América Latina, o Brasil assume a
lideranga nas estatisticas, com 40,2%, seguido pelo Peru (23,6%); Coldmbia (8,8%)
e Equador (7,2%) (SCHNEIDER et al., 2017; PINTO, et al., 2017; PEREIRA
et al., 2018).

Apenas no periodo de 2010 a 2015, foram reportados 24.057 casos com

2.023 mortes no Brasil, pais onde a doenga é endémica ao longo do ano
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(PEREIRA et al., 2018). A leptospirose possui um grande potencial epidémico, é
considerada atualmente uma zoonose emergente, visto que uma curva crescente
nas taxas de incidéncia e na sua distribuicdo geografica é observada (PEREIRA et
al., 2018; MD-LASIM et al., 2021).

Os fatores geograficos e ambientais influenciam diretamente na
epidemiologiada leptospirose (SCHNEIDER et al., 2013; GRACIE et al., 2021), as
condi¢cbes climaticas encontradas nos paises tropicais e subtropicais, como
temperatura e umidade s&o aspectos importantes para a sobrevivéncia e
manutengao da bactéria no meio externo (LEVETT, 2001; COSTA et al, 2015).
Usualmente, edemias de leptospirose sao relatadas apos desastres ambientais
como enchetes, maremotos e furacées (SOCOLOVSCHI et al., 2011), episodios
que auxiliam na disseminagédo do agente e aumentam o risco de contato com agua
e solo contaminados por Leptospiras patogénicas eliminadas pela urina de
hospedeiros e reservatorios, além de facilitar a proximidade com carreadores da
bactéria e o contato com secrecbes de animais infectados (LAU et al., 2010;
PICARDEAU, 2013; SCHNEIDER et al., 2013; GRACIE et al., 2021). As espécies
Leptospiras conseguem manter- se vidaveis em agua e solo durante longos
periodos, investigagdes sugerem até 193 dias (ANDRE- FONTAINE et al., 2015),
fator que aumenta a possibilidade de contaminacao das fontes de infecgado tanto
para os humanos quanto para os animais (BIERQUE et al., 2020).

Na pecuaria, por exemplo, infeccdes nos rebanhos associadas a
contaminagao de agua por Leptospira spp. sdo reportadas em alguns estudos. No
Brasil, 11,1% dos 296 caprinos estudados e 10,4% das 441 ovelhas analisados em
uma pesquisa realizada no estado do Espirito Santo reagiram positivamente a
bactéria (CORTIZO et al., 2015), enquanto outra pesquisa no estado do Maranhao
detectou 32% de soropositividade entre os 379 ovinos testados (DE CARVALHO et
al., 2014), em ambos os estudos, a origem da agua que abastecia as propriedades
animais foi apontada como o fator de risco predominante (DE CARVALHO et al.,
2014; CORTIZO et al., 2015).

Dentre os inumeros fatores de risco que acarretam a infeccao por Leptospira
Spp. Nos animais € humanos, um dos mais expressivos € a presenca de roedores
nas areas rurais e nos centros urbanos, neste aspecto, o descarte incorreto de lixo
€ um dos pontos relevantes (KUDO et al.,, 2018; BENAVIDEZ et al., 2019;
PELLIZZARO et al., 2019). E fundamentado que algumas espécies de
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roedores (Mus musculus domesticus, Rattus rattus, Rattus novergicus) sao 0s
principais reservatorios de Leptospira spp. e responsaveis por grande parte da
contaminagao ambiental (BOEY et al., 2019; VEGA et al., 2021). Estes animais
quando infectados comportam-se como assintomaticos crénicos, eliminam grandes
quantidades de Leptospiras através da urina, inclusive, varios sorovares
patogénicos (PICARDEAU, 2013; HIMSWORTH et al., 2014). Uma investigagdo em
pequenos ruminantes no Brasil, estado da Paraiba correlacionou a presenca de
roedores com a identificagdo da bactéria, dentre os 110 rebanhos caprinos
analisados, 48% tinham ao menos, 1 animal infectado por Leptospira spp, 0 que
ressalta a importancia de implementacdo de programas de controle de roedores
nas criagdes animais (HIGINO et al., 2013).

Umas particularidades mais expressivas no perfil epidemiolégico de
Leptospira spp. € a variedade de sorovares do agente (LEVETT, 2001). Os animais
e 0os humanos podem infectar-se com mais de um sorovar da bactéria, e apesar da
preferéncia por determinados hospedeiros, estes nao sao espécie-especificos
(LEVETT, 2001; PICARDEAU, 2013; BLANCO et al.,, 2016; CILIA et al., 2021).
Os animais infectados com sorovares adaptados a propria espécie, geralmente,
atuam como reservatoérios, a infeccdo cursa de uma forma assintomatica e a
doenca manifesta-se apenas em periodos prolongados de infec¢cao (ADLER, 2010;
ELLIS, 2015).

O Brasil € um dos paises que representa um papel fundamental na cadeia
epidemiologica de Leptospira spp. devido a grande biodiversidade de espécies
silvestres encontradas, caracteristica que contribui com o surgimento de novos
hospedeiros acidentais e nao adaptados (VIEIRA et al., 2016; MOTO et al., 2021).
Os animais silvestres funcionam como excelentes reservatérios de Leptospira spp.,
fator que tem demonstrado preocupacao, uma vez que o desmatamento florestal e
0 avanco da urbanizacdo em areas naturais e de preservagao, nas ultimas
décadas, € muito evidenciado (GARBA et al., 2018; VIEIRA et al., 2018;
KARPAGAM et al., 2020). A floresta amazbnica, por exemplo, € considerada
atualmente como um “hostspots de bodiversidade”, uma area de risco que merece
atencdo, pois esta propicia ao desenvolvimento de patégenos com grande
potencial endémico (USAID, 2009; ZANELLA, 2016) Figura 5. E fundamental
considerar que a frequéncia dos sorovares mais detectados para cada espécie tem

relagéo siginificativa com os reservatorios envolvidos na cadeia de transmissao de
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cada regiao estudada (BARRAGAN et al., 2016).
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- - .

2000 mi (equat.)

@ Carnivora @ Didelphimorphia  @Rodentia @Chiroptera @ Reptilia
@Cetacea (O Cingulata @Afrosoricida @Primates @ Amphibia

Figura 6 Distribuicdo geografica de isolamentos de Leptospira spp. em diferentes ordens animais
Fonte: Cilia et al. (2021).

Atualmente, a interacdo humana com os animais € cada vez mais intensa,
principalmente, em relacdo a espécie canina (MGODE et al., 2021). Na cadeia de
transmissao de Leptospira spp., 0s canideos possuem um relevante papel, pois
frequentemente a infeccido evolui de uma forma assintomatica, consequentemente,
atuam como importantes reservatérios da bactéria o que contribui para a
disseminagao do agente no meio ambiente (WANG et al., 2015). Geralmente, a
infeccao é ocasionada pelo sorovar Canicola, especifico para a espécie, entretanto,
por ser um sorovar patogénico pode infectar varias espécies de animais (LEVETT,
2001; ELLIS, 2010; WANG et al., 2015; GAY et al., 2014). A leptospirose nos caes
manifesta-se apenas, nos casos de infecgbes acidentais, na maioria das vezes,
quando a infecgdo ocorre pelos sorovares Pomona, Icterohaemorragiae e
Gryppotyphosa (RICARDO et al., 2020).

Ao abordarmos os pequenos ruminantes, os sorovares mais frequentemente
diagnosticados pertencem ao sorogrupo Serjoe, especificamente sorovar Hardjo
(MARTINS e LILEBAUN, 2014) Entretanto, os resultados s&o muito

diversificados, como indicam dois estudos realizados na regido Nordeste do Brasil,
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onde foi evidenciado que o sorogrupo Autumnalis apresentava maior frequéncia
entre os caprinos e ovinos investigados (HIGINO et al., 2012; SILVA et al., 2021).
Um no estado da Paraiba, com 975 caprinos analisados entre 110 diferentes
rebanhos, e outro nos estados do Ceara, Piaui, Rio Grande do Norte, Sergipe e
Paraiba entre 3.438 ovinos pertencentes a 190 rebanhos das regides, nos quais
o sorovar Autumnalis, sorogrupo Automnalis foi o mais frequente (HIGINO et al.,
2012; SILVA et al., 2021). Adicionalmente, investigacdes mundiais ja evidenciaram
a presenca dos sorovares Pomona, Australis e Tarassovi na espécie caprina,
enquanto Australis, Tarassovi, Bratislava Grippothyphosa e Hebdomadis ja foram
detectados na espécie ovina (ELLIS, 2015; GUZMAN-BARRAGAN et al., 2021,
HAJI HAJIKOLAEI et al., 2022). Muitas vezes, os pequenos ruminantes atuam
como reservatérios da bactéria,a doenca quando se manifesta é caracterizada
principalmente, com disturbios reprodutivos como infertilidade, abortos, mortes
neonatais e diminuicdo na producdao de leite, em consequéncia, perdas
econdmicas significativas aos rebanhos sao observadas (CORTIZO et al., 2015;
CAMPOS et al., 2017; BALAMURUGAN et al., 2021). Os caprinos e ovinos sao
animais muito utilizadas no Nordeste brasileiro, usualmente como alimentacéo e
renda alternativa para familias de baixa renda e populagdes negligenciadas
(BRASIL, 2009), portanto, investigagdes que abordem a bactéria podem funcionar
como importantes ferramentas para a melhoria da produgao animal (HIGINO et
al., 2012).

Dentre os multiplos fatores de risco associados a infecgdo por Leptospira
spp., € notéria a relagdo com os aspectos socioecondmicos de cada regiao
estudada (JONES et al., 2017; ZAKHAROVA et al.,, 2021). A leptospirose €
considerada uma doenga negligenciada e muito associada a populagdes que vivem
em conjunturas de precariedade, a auséncia de saneamento basico, condi¢coes
sanitarias inadequadas, inacessibilidade aos servigos de saude sdo circunstancias
que auxiliam a circulagao de agentes infecciosos, tanto nas areas urbanas quanto
na rurais (COSTA et al., 2015; PEREIRA et al., 2018), neste ambito, as populagdes
negligenciadas e em condi¢des de vulnerabilidade, como exemplo dos povos
originarios, encontram-se altamente suscetiveis (VIJAYACHARI et al.,, 2008;
FELZEMBURGH et al., 2014; GRACIE ET AL., 2021; KHALIL et al., 2021). Apesar
da relevancia de investigagbes que abordem Leptospira spp. em comunidades

indigenas, as pesquisas ainda sdo escassas, ademais, a maior parte dos estudos
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€ realizada em indigenas residentes nas comunidades, e ndo incluem as espécies
animais (RESTREPO et al., 2015; ROMERO-SANDOVAL, et al., 2019). Um estudo
na regido sudeste da Amazénia, detectou em duas comunidades da etnia Shuar, a
prevaléncia de anticorpos para Leptospira spp. em 50% dos 216 indigenas
testados. O alto numero de individuos positivos para o patdgeno apresentou
intrinsica relagdo com a auséncia de assisténcia basica a saude e as condigbes
sanitarias extremamente precarias observadas na regiao (ROMERO-SANDOVAL
et al., 2019). Outra investigagdo nos povos Embera-Katio originarios da Colémbia,
evidenciou 18,1% (71/391) de soropositividade nos indigenas, a regido localiza-se
em uma area isolada e marcada por condigdes de intensa pobreza (RESTREPO, et
al., 2015).

Assim como os diversos agentes infecciosos causadores de zoonoses, 0
perfil epidemioloégico de Leptospira spp. € muito dindmico e complexo, pois além da
diversidade de espécies envolvidas na cadeia de transmissdo engloba fatores
paralelos e passiveis as constantes transformagdes (DE FRANCESCO et al., 2017;
MUNOZ-ZANZI et al., 2021). O conhecimento da amplitude destes aspectos pode
representar uma importante ferramenta na eficacia de programas de controle e
prevencgao na circulacao de Leptospira spp. (VIJAYACHARI et al., 2008; LAU et al.,
2010; KHALIL et al., 2021).

Figura 7. Distribuicdo global de surtos de leptospirose humana relacionados com
ecorregides reportados entre 1970 a 2012.
Fonte: Munoz-Zanzi et al., (2020).
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2.4.4 Leishmania spp.

2.4.4.1 Caracteristicas gerais de Leishmania spp.

O protozoario flagelado Leishmania spp. é o agente etiolégico da
leishmaniose, doenga zoondtica com caracteristicas clinicas e epidemiolégicas
muito diversificadas e que acomete humanos e animais (ANVERSA et al., 2018;
SUNDAR e SINGH, 2018). Transmitida por vetores, insetos hematofagos da familia
Psychodidae, subfamilia Phlebotominae, género Lutzomia, a doenga representa
um problema de Saude Publica, especialmente em paises subdesenvolvidos de
clima tropical e subtropical (MARTINS-MELO et al., 2014; DAS et al., 2016).
Taxonomicamente, o protozoario Leishmania spp, € classificado no reino Protista;
classe Kinetoplastea; suclasse Metokinetoplastina; ordem Trypanosomatidae;
familia Trypanosomatidae; subfamilia Leishmaniinae e género Leishmania
(LANOTTE et al., 1903; THOMAZ- SOCCOL, 1993; SHAW, 1994).

As hipéteses em relagédo a origem da Leishmania sédo diversas e abrangem
investigacbes que datam da era pré-histérica (NOYES et al., 2000). Ha
controvérsias quanto a primeira identificacdo do protozoario, entretanto, o agente ja
foi detectado no trato digestivo em fdsseis de mosquitos extintos, além de
suspeitas em antigas civilizagbées, quando lesdes caracteristicas da leishmaniose
foram observadas por volta de 2.000 a.C em mumias egipcias (POINAR, 2004;
TUON et al., 2008).

A primeira descricdo da doenga ocorreu em 1756, por Russell, e poucos
anos depois, 0 envolvimento dos vetores flebotominios como transmissores da
leishmania foi descrita por Cosme Bueno em 1764 (THEODOR, 1948; THEODOR,
1965; LEWIS, 1977; TUON et al., 2008). A partir da observagdo de esfregacgos
histolégicos de um paciente acometido pela doenga, o agente foi identificado em
1901 como “Trypanosomes” pelo patologista escossés Wiliam Leishman e
confirmado no mesmo ano pelo médico irlandés Charles Donavan, que o
denominou de “Leishman donavan” (LEISHMAN, 1903; DONAVAN, 1903
ROSS,1903).0s  primeiros isolamentos do protozoario sé aconteceram em
1908, quase simultaneamente, em uma crianga com lesdes caracteristicas da
leishmaniose e em caes, respectivamente (RIOUX et al., 1980; MAAZOUN et al.,
1981). Atualmente, mais de 53 espécies do género Leishmania séao

reconhecidas, e apenas no Brasil, 8 espécies do protozoario ja foram isoladas em
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pacientes humanos (PISCOPO e AZZOPARD, 2007; AKHOUNDI et al., 2016;
ANVERSA et al., 2018).

O ciclo de vida de Leishmania spp. € heteroxeno, envolvendo um hospedeiro
vertebrado, varias espécies de mamiferos como caninos, felinos, marsupiais,
roedores, primatas e humanos, além de um hospedeiro invertebrado que € um
inseto vetor popularmente conhecido como “mosquito-palha”; “tatuquira”,
“cangalhinha e “birigui (CECILIO et al., 20145; ANVERSA et al., 2018; SUNDAR e
SINGH, 2018). O protozoario apresenta um alto poder adaptativo, e no decorrer do
seu ciclo de vida, modifica suas caracteristicas fisioldgicas, bioquimicas e assume
duas formas morfolégicas distintas: as promastigotas, estruturas alongadas,
moveis e flageladas que estdo presentes no intestino médio dos vetores, e as
amastigotas, na forma esférica ou oval e imovel que se desenvolvem nos
macréfagos dos hospedeiros vertebrados (CECILIO et al., 2014; BATES, 2007;
BATES, 2018).

A transmissdo para as espécies animais € humana ocorre por meio da
picada dos mosquitos fémeas infectadas que inoculam as formas promastigotas
metaciclicas na derme dos hospedeiros suscetiveis (CONCEICAO-SILVA, 2019).
Nos hospedeiros, o0 protozoario consegue ultrapassar as primeiras barreiras
imunoldgicas da pele e os macroéfagos e leucdcitos sao recrutados para o local da
picada (DE MENEZES et al., 2016; BATES et al., 2018). As formas promastigotas
sao fagocitadas pelos macrofagos e leucdcitos, migram para o interior do vacuolo
fagocitario e evoluem para as formas amastigotas. A multiplicagdo acontece
rapidamente, o que ocasiona a lise da célula parasitada, e como resultado, as
formas amastigotas sao liberadas e a continu¢ao do ciclo ocorre com a infecgao de
novos macréfagos e leucédcitos (PETERS e SACKS, 2009; MANDELL e
BEVERLEY,2017; DAMIANOU et al., 2020).
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Leishmania Life Cycle
(anthroponotic and zoonotic transmission)
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Figura 8. Ciclo antropozoonético de Leishmania spp.
Fonte: Kumar, 2014.

Os mosquitos vetores de Leishmania spp. adquirem a infeccdo via
alimentagcdo do sangue ou linfa dos animais e humanos contendo as formas
amastigotas de Leishmania spp. (ANVERSA et al., 2018; BATES et al., 2018). No
intestino médio dos mosquitos, em um intervalo de 7 a 10 dias, ocorre um processo
denominado de metaciclogénese, designado por uma sucessao de estagios nao
infectantes até atingir a forma infectante, as promastigotas metaciclicas (BATES,
2007; SASIDHARAN e SAUDAGAR 2021). O sucesso da infecgado nos hospedeiros
intermediarios esta associado diretamente a quantidade de formas infectantes
injetadas nos hospedeiros, fator que também influencia na evolugdo da doenca
(GIRAUD et al., 2019).

Nos animais e humanos infectados, as apresentagdes clinicas da
leishmaniose sao diversificadas e possuem conexao com a resposta imunoldgica
de cada hospedeiro, onde condigcdes de doencgas crbnicas pré-existentes como
HIV/AIDS, pacientes quimioterapicos, desnutricdo e idade avangada podem
contribuir com a severidade dos sintomas (FREITAS-JUNIOR et al., 2012;
TAVORA et al, 2015, NWEZE et al., 2019; RASHIDI et al., 2021). As
particularidades da doenca também estdo diretamente associadas a espécie de
Leishmania spp. que provocou a infec¢cdo. Desta forma podem oscilar de uma
patologia cutdnea localizada ou mucocutanea, até uma leishmaniose visceral,
contudo, a leishmaniose cutanea, endémica nas Américas, € a mais observada
(HANDLER et al., 201; ANVERSA et al., 2018).
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Os sintomas mais frequentes da leishmaniose cutanea se caracterizam por
lesGes avermelhadas em algumas areas da pele que progridem para ulceras
ovais ou arredondadas, de aspecto inflamatério, bordas elevadas e natureza
granulomotosa, tipicas da doenga (TREVISAN et al., 2015; SASANI et al., 2016;
MOKNI, 2019). Em infec¢des causadas por algumas espécies de Leishmania spp.
como L. brasilienses, as lesdes tornam-se difusas e atingem as mucosas nasal e
oral, o que caracteriza a leishmaniose mucocutanea (CECILIO et al., 2014). A
leishmaniose visceral, conhecida popularmente como calazar, € a forma menos
frequente, entretanto, o tipo mais grave da doenga, e na maioria das vezes, os
casos progridem para o O6bito (SASIDHARAN e SAUDAGAR, 2021). A
leishmaniose visceral € uma patologia sistémica que pode afetar 6rgaos essenciais
como figado, baco, medula éssea linfonodos e ocasionalmente pulmdes e rins
(BURZA et al., 2018; BLUME et al., 2019; WILHELM, 2019). A doencga representa
um grave problema de Saude Publica, sendo uma doenga de extrema importancia
na Medicina Veterinaria, principalmente nos paises subdesenvolvidos (CECILIO et
al., 2014).

A infeccao por Leishmania spp. ja foi relatada em aproximadamente 70
espécies de mamiferos, inclusive, roedores e espécies silvestres (LOPES et al.,
2013; ROSYPAL et al., 2013; NAVEA-PEREZ et al., 2015; RODRIGUES et
al., 2019; VILLANUEVA-SAZ et al.,, 2021). Contudo, os cdes possuem uma
relevancia significativa na transmissdo do parasito, pois além de atuarem como
hospedeiros, também sao os principais reservatérios do protozoario (KAZSAK et
al., 2015; OLIVEIRA et al., 2021), principalmente nos centros urbanos (SVS, 2006).
Os caninos, assim como as outras espécies, nem sempre desenvolvem a doenca,
e podem permanecer assintomaticos durante longos periodos funcionando como
fontes de infeccdo para os outros hospedeiros, principalmente para os humanos
(ESTEVA et al.,, 2017; RIBEIRO et al., 2018; DANTAS-TORRE et al.,, 2019).
Os animais silvestres também merecem atengédo na circulagdo do agente, pois
varias espécies como a raposa (Vulpes vulpes), macaco-prego (Cebus apella),
gambas (Didelphis albiventris e Didelphis marsupialis) e roedores silvestres
(Meriones unguiculatus e Gerbillus dasyurus) ja foram identificadas como
importantes reservatoérios de Leishmania spp. (QUARESMA et al., 2011; OCAMPO
et al., 2012; MOHEBALI et al., 2016; KARAKUS et al, 2020). Um

aspecto atualmente preocupante é a intensa degradacdo de areas de reserva
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ambiental, condigdo que propicia ndo s6é um desequilibrio do nicho ecolégico
destas espécies, mas também a proximidade com os humanos, aumentando o
crescimento do risco de transmissdo e manutengao do parasito no meio ambiente
(AZAMI-CONESA et al., 2021).

2.4.4.2 Aspectos epidemiolégicos e fatores de risco associados a infecgao

por Leishmania spp.

O género Leishmania representa um protozoario mundialmente distribuido,
ondeas taxas de incidéncia mais expressivas sdo observadas principalmente, em
paises subdesenvolvidos de clima tropical e subtropical (DAS et al., 2016; WHO,
2020; VALERO et al.,, 2021). O parasito é endémico em mais de 90 paises,
sobretudo, na América latina (CECILIO et al., 2014; GUTIERREZ-OCAMPO et al.,
2021). Apenas no Brasil, entre os anos de 2000 até 2011, a leishmaniose
visceral acarretou mais 3.300 mortes (MARTINS-MELO et al., 2014).
Aproximadamente cerca de 900 mil a 1milhdo de novos casos sao reportados ao
redor do mundo, com numeros de obitos que giram em torno de 20 a 30 mil a cada
ano (WHO, 2016; ESTEVA et al., 2017).

Mais de 72 nagbes fazem parte do grupo de paises subdesenvolvidos
onde a doenca é considerada endémica (ANTINORI et al., 2012; GUTIERREZ-
OCAMPO et al., 2021; VELOSO et al., 2021). Estudos reportam que 90% dos
casos deleishmaniose visceral, a forma mais severa da enfermidade, concentram-
se no Brasil, Etidpia, india, Somalia, Bangladesh e Sud&o. Enquanto um tergo dos
casos da leishmaniose cuténea séo relatados na América do Sul; no Brasil, Peru
e Colébmbia (ALVAR et al., 2012; ANVERSA et al., 2018; VELOSO et al.,
2021). A presenga constante dos insetos vetores e dos reservatorios animais
vinculados as condigbes sécioeconémicas destas regides sdo fundamentais para o
surgimento e manutencdo do parasito (ANTINORI et al., 2012; VALERO e
URIARTI, 2020).

No Brasil, as espécies de Leishmania mais comumente relatadas sao L.
infantum (L. chagasi), L. braziliensis, L. amazonenzis, L. guyanensis, L. lainsoni, L.
naiffi e L. shawi (SASIDHARAN e SAUDAGAR, 2021). Entretanto, grande parte dos
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casos identificados da leishmaniose visceral é acarretada pela L. infantum (L.
chagasi), espécie relacionada primordialmente com a constante presenga dos
canideos, que sado seus principais reservatérios (ROMERO e BOELAERT,
2010; OLIVEIRA et al., 2021), embora alguns animais silvestres também participem
da cadeia de transmissdo desta espécie de Leishmania (NAVEA-PEREZ et al.,
2015). Na leishmaniose cuténea, L. braziliensis e L. amazonensis s&o as mais
prevalentes, identificadas inclusive, em varias espécies de animais que atuam
como reservatorios (PACE et al., 2014; VELOSO et al., 2021). A leishmaniose é
considerada uma doencga tropical negligenciada, segundo a Organizagdo Mundial
para a Saude Animal (OMS), e encontra-se na lista das doengas de notificagao
obrigatéria (WHO, 2020; VALERO & URIARTI, 2020; VALERO et al., 2021).

Ao considerar a complexidade dos fatores envolvidos na cadeia
epidemiolégica de Leishmania spp. diversos aspectos interagem com a
possibilidade de circulagcdo do agente, mas sabe-se que os fatores ambientais e
socioecondémicos possuem importancia expressiva na cadeia de transmissao
(ESTEVA et al.,, 2017; VALERO et al., 2021). Devastacédo florestal, mudangas
climaticas, intensificagdo da agricultura e mobilidade populacional sdo aspectos
ambientais que tém contribuido para o aumento na atividade do inseto vetor e na
incidéncia da doenca (BREALEY et al., 2013; DE COSTER et al.,, 2014; WHITE
e RAZGOUR, 2020). Os fatores socioeconbmicos sdo evidenciados
principalmente em populagdes negligenciadas e que vivem em condigbes
precarias, onde alguns estudos observaram que a inacessibilidade aos servigos de
saude, a caréncia de saneamento basico e os baixos indicadores educacionais sao
condigbes relevantes para o surgimento da doenga (DA SILVA et al., 2021,
VELOSO et al., 2021).

Nas populagdes tradicionais, as condigbes socioeconOmicas representam
pontos facilitadores para o surgimento de agentes infecciosos (HOTEZ et al., 2010;
RILEY et al., 2021). Na abordagem de Leishmania, adicionalmente aos aspectos
socioeconémicos, os fatores ambientais possuem grande impacto, pois a
maioriados povos indigenas vive em areas florestais (SALES et al., 2019). Nos dias
atuais, este &€ um aspecto que especificamente chama atencao, devido a constante
intervencdo humana observada nestas areas de reserva, principalmente em
relacdo a agricultura e pecuaria, o que acarreta um desequilibrio e mudangas no

habitat natural das espécies, e consequentemente, uma proliferagcdo do mosquito
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vetor(JONES et al.,, 2017; CARVALHO et al.,, 2019; SALES et al., 2019).
Nestas comunidades, ainda existe uma caréncia de estudos nos animais
domésticos e de producdo, pois grande parte das pesquisas aborda apenas
investigacbes nos humanos (RILEY et al., 2021).

Estudos ja evidenciaram a circulagdo do protozoario em populagdes
indigenas, nas regides Norte, Nordeste, Centro-Oeste e Sudeste do Brasil (REGO
ET AL., 2015; LIMA et al.,, 2017; SALES et al.,, 2019; ALMEIDA et al., 2020;
FREITAS et al., 2022). Uma investigagédo sorologica nas reservas Urubu Branco e
Tapirapé Caraja, nos estados de Mato Grosso e em parte do Tocantins,
respectivamente, detectou por meio de testes soroldgicos a presenga de
Leishmania spp. em 2 (0,4%) dos 470 participantes testados e 28 (8,6%) dos 327
caninos residentes nas reservas (LIMA et al., 2017). Outra pesquisa em sete
diferentes etnias do estado de Roraima constatou que dos 30 indigenas suspeitos
de leishmaniose cutanea, 27 (90%) apresentaram resultados positivos na técnica
da Proteina C Reativa (PCR) (ALMEIDA et al., 2020). Recentemente, a primeira
deteccdo molecular de Leishmania infantum foi realizada no estado do Mato
Grosso, em 3 (0,8%) dos 372 indigenas da etnia Tapirapé testados (FREITAS et
al., 2022).

Em comunidades tradicionais, outra perspectiva ja foi abordada para a
determinacao da circulagéo de Leishmania spp., através da detecgao dos vetores
transmissores do agente (REGO et al., 2015; SALES et al., 2020). Apds um surto
de Leishmaniose cuténea ocorrido na etnia Xukuru, no estado de Pernambuco,
Nordeste do Brasil, um estudo constatou a presenga de uma grande quantidade de
mosquitos vetores de Leishmania spp. nesta localidade (SALES et al., 2019), entre
estas, Lutzomyia longipalpis e Migonemyia migoneia (BOITE et al., 2019; SALES et
al., 2019; HERRERA et al., 2020). Na reserva indigena Xakriaba, estado de Minas
Gerais, Sudeste do Brasil, uma pesquisa detectou o DNA de Leishmania spp. em 4
diferentes espécies de flebotominios (Nyssomyia intermedia, Micropygomya peresi
eEvandromyia lenti, Martinsmyia minasensis), espécies consideradas sinantropicas
e as duas Ultimas inclusive, associadas ao ciclo silvestre do protozoario (REGO et
al., 2015).

Leishmania spp. € um dos agentes zoonadticos mais relatados mundialmente
(WHO, 2020), com aspectos epidemioldégicos multifatoriais e dinamicos, destaa

forma, a abordagem em populagdes tradicionais pode representar um caminho
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importante para esclarecer questdes determinantes sobre o protozoario (JONES et
al., 2017; RILEY et al., 2021).
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3 OBJETIVOS
2.1 OBJETIVO GERAL

Investigar a ocorréncia de agentes infeciosos nos animais criados em

comunidades indigenas do estado de Pernambuco, Nordeste do Brasil.

2.2 OBJETIVOS ESPECIFICOS

Determinar a ocorréncia de anticorpos anti-Toxoplasma gondii, Neospora
caninum e Leptospira spp. em caprinos e ovinos criados na comunidade indigena
Xukuru, cidade de Pesqueira, Pernambuco.

Determinar a ocorréncia de anticorpos anti-Toxoplasma gondii, Neospora
caninum e Leishmania spp. em caes criados na comunidade indigena Fulni-6,

cidade de Aguas Belas, Pernambuco.
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5 ARTIGOS CIENTIFICOS

5.1 ARTIGO. 1

Primeira investigagao sorolégica de Toxoplasma gondii, Neospora caninum,
Leishmania spp. em caes de comunidade indigena Fulni-6 em Pernambuco,

Brasil

Resumo: Objetivou-se determinar a ocorréncia de anticorpos contra T. gondii, N.
caninum, Leishmania spp. e Leptospira spp. em caes da comunidade indigena Fulni-
O, Pernambuco, Brasil. Foram coletadas 66 amostras de soro de cdes errantes e
semi-domiciliados que foram analisados pelas técnicas de Imunofluorescéncia
Indireta (RIFI) (Toxoplasma gondii e Neospora caninum), Microaglutinagao
Microscoépica (MAT) (Leptospira spp.) € o kit TR DPP® 7 Leishmaniose Visceral
Canina da Bio-Manguinhos (Leishmania spp.). A ocorréncia de anticorpos nas
analises sorolégicas dos caninos foram: 46,9% (31/66) positivos para T. gondii;
9,09% (6/66) positivos para N. caninum; 22,72%(15/66) positivos para Leishmania
spp. e 18,18% (12/66) positivos para Leptospira spp. Os resultados obtidos indicam
o contato dos protozoarios Toxoplasma gondii, Neospora caninum e Leishmania spp,
além de diferentes sorovares de Leptospira spp. em cées comunidade indigena
Fulni-6, Pernambuco, Brasil. Este estudo inédito no Brasil tem impacto importante
para a saude animal e humana, e evidencia a necessidade de ac¢des de vigilancia
para essas enfermidades nesta comunidade.

Introducgao

No ambiente tropical do Brasil, as doencas zoonéticas constituem uma
grande parte das infeccbes humanas, onde as condi¢gées de vida das populagdes
muitas vezes, favorecem a exposi¢cdo a certos parasitos emergentes de origem
animal (DANTAS-TORRES, 2014; OVERGAAUW et al., 2020). Toxoplasma gondii,
Neospora caninum e Leishmania spp. e Leptospira spp. tém grande impacto

na saude animal e humana em regides tropicais e subtropicais (PEREIRA et al.,
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2018;MAGGI, 2019; ANVARI et al., 2020; SILVA et al., 2021).

As populagdes indigenas sao consideradas uma das mais vulneraveis
quanto a ocorréncia de doencgas infectocontagiosas, sobretudo, as tropicais
negligenciadas (HARFIELD et al., 2015; CANUTO et al., 2018), pois enfrentam um
cenario de disparidade entre os indicadores sociais, elevados indices de pobreza e
caréncia de servigos basicos de saude (SOUZA et al., 2007). Isso ressalta a
relevancia de investigagdes soroldgicas em animais domeésticos que contribuem
para elucidar questdes importantes sobre agentes infecciosos circulantes em
animais nessas comunidades (HARFIELD et al., 2015).

T. gondii e N. caninum sao protozoarios Apicomplexa que tém
respectivamente, os felideos e os canideos como hospedeiros definitivos e
infectam uma variedade de animais domésticos e silvestres, incluindo os
mamiferos marinhos e animais de produgdo (ROBERT-GANGNEUX 2012;
SHAPIRO et al., 2019). O contato com ambientes contaminados e o consumo de
presas infectadas sdo significativas fontes de infeccdo. T. gondii e N. caninum sao
importantes agentes causadores de abortamentos em ruminantes (SHAAPAN,
2015; SAH et al., 2019; LINDSAY & DUBAY, 2020).

Outra doencga tropical negligenciada de carater endémico é a leishmaniose,
causada pelo protozoario Leishmania spp. (WHO 2010; CHIKEKA et al., 2015). A
doenca é considerada um problema mundial de Saude Publica e mais de 1,2
milhdes de novos casos de leishmaniose visceral (LV) e leishmaniose cuténea (LC)
sao notificados anualmente (WHO, 2010; ESTEVA et al., 2017). Aproximadamente
97% dos casos de LV humana nas Américas sao reportados no Brasil, onde cepas
autéctones ja foram identificadas em todos os estados da Federagdo (LARA-
SILVA et al., 2015). O género Leishmania (Kinetoplastida: Trypanosomatidae)
infecta uma diversidade de espécies domésticas e silvestres e os caes domésticos
(Canis familiaris) sao os principais reservatérios do protozoario (OLIVEIRA et al.,
2021).

A infeccao por bactérias do género Leptospira spp. pode se apresentar na
forma assintomatica nos humanos e animais (HARTSKEERL et al., 2011
GUERNIER et al., 2018), entretanto, a dindmica da leptospirose é muito ampla e
pode cursar com quadros leves até formas severas da doengca (HARTSKEERL et

al.,



118

2011). As caracteristicas epidemiologicas de Leptospira spp. sao muito
abrangentes, envolvem desde conjunturas sociais e econ6micas a condigoes
climaticas e ambientais (DECHET et al., 2005; GUERRA, 2013; KHALIL et al.,
2021). E fundamentado que a bactéria possui um comportamento cosmopolita e
surtos de leptospirose sao frequentes, o que faz da doengca uma das zoonoses
bacterianas mais notificadas ao redor do mundo (WHO, 2005; HAAKE e LEVETT,
2015).

Devido ao processo histérico de exclusdo dos povos tradicionais e aos raros
estudos dessa natureza em comunidades indigenas no mundo, objetivou-se
determinar a ocorréncia de anticorpos contra T. gondii, N. caninum, Leishmania
spp. e Leptospira spp. em cdes da comunidade indigena Fulni-O, Pernambuco,

Brasil.

Material e Métodos
Consideracoes éticas

Este estudo foi aprovado pelo Comissao de Etica no Uso de Animais (CEUA) da
Universidade Federal Rural de Pernambuco (128/2017). Esta pesquisa foi
conduzida conforme preconizado pelo Colégio Brasileiro de Experimentagao

Animal.

Area do estudo e amostragem

A comunidade Fulni-6 esta localizada no municipio de Aguas Belas, no
Agreste do estado de Pernambuco, Brasil. A comunidade Fulni-6 tem uma
populacdo de aproximadamente 6.000 habitantes distribuidos em trés
aldeamentos: a aldeia Sede, conhecida também como aldeia do Posto; aldeia
Xixiacla, e a aldeia Oricuri, todas estas, com caracteristicas semirrurais, segundo
dados do SESAI (2014). O reconhecimento oficial das terras indigenas Fulni-0,
ainda permanece em fase de homologacgao e conclusao (SILVA, 2013).

No estudo, nao foi possivel calcular uma amostragem, pois ndo dispomos de
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dados oficiais sobre a populacdo de cdes nessa comunidade indigena.
Consequentemente, foram coletadas 66 amostras de cdes errantes e semi-

domiciliados, adultos, machos e fémeas de forma n&o probabilistica.

Amostras biolégicas

As amostras de sangue foram coletadas de cées errantes domiciliados e
semi-domiciliados de diferentes ragas, sexo e idades por venopung¢ao da veia
cefalica, e armazenados em tubos do tipo Vacutainer ®. Os tubos foram
identificados e centrifugados a 1500 xg por 5 min. para obtengdo do soro
sanguineo. Os soros foram aliquotados em tubos de polipropileno de 1,5mL,
identificados e armazenados a -20 °C até a realizacdo posterior das analises

soroldgicas.

Sorologia
Toxoplasma gondii e Neospora caninum

Para deteccéo dos anticorpos IgG anti-T. gondii e anti-N. caninum utilizou-se
a técnica da Reagao de Imunofluorescéncia Indireta (RIFI), com ponto de corte de
1:16 e 1:50 (DUBEY et al., 2010), respectivamente. Taquizoitos da cepa ME-49
de T. gondii e da cepa Nc-Sp7 de N. caninum foram utilizados como antigeno. Os
soros foram diluidos em solugdo Tampao fosfato-salino (PBS) e distribuidos em
laminas com 12 pogos. Um anticorpo secundario anti-lgG canino conjugado com
fluoresceina(Sigma Chemical®, USA) foi adicionado posteriormente (DUBEY et al.
2010), em todos os pogos contendo cada amostra de soro processado. Em cada
lamina, controles positivos e negativos foram incluidos para ambos os agentes

infeciosos testados.

Leishmania spp.

Para o diagndstico sorolégico de Leishmania spp. foi utilizado o kit TR
DPP® 7 Leishmaniose Visceral Canina da Bio-Manguinhos. Este kit € composto

por suporte DPP, tampé&o de corrida, alga coletora descartavel de volume de 5uL e
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lanceta descartavel. Os procedimentos foram realizados de acordo com as
instrugdes do fabricante.

Leptospira spp.

Para a detecgao de anticorpos anti-Leptospira spp., as amostras de soro
canino foram testadas empregando a técnica de Aglutinagdo Microscépica (MAT),
segundo a metodologia recomendada pelo Ministério da Saude (MS) com

consideradas

modificagdes.

(BERNARDINO et

Amostras com

al., 2021).

titulos

Foram utilizados

foram

pertencentes aos sorogrupos citados na tabela abaixo:

positivas

15 diferentes sorovares

Tabela 1 Abreviagao dos sorovares e respectivos sorogrupos e espécies utilizados na técnica de MAT

Abreviagao Sorovar Sorogrupo Espécie
Bra Bratislava Australis L. interrogans
Pat Patoc Semaranga L. biflexa
HP Hardjoprajitno Sejroe L.interrogans
Jav Javanica Javanica L.borgpetersenii
Dija Dijasiman Djasiman L.interrogans
Aus Australis Australis L. interrogans
Tar Tarassovi Tarassovi L. borgpetersenii
She Shermani Shermani L. santarosai
Ict Icterohaemorrhagiae Icterohaemorrhagiae L. interrogans
Can Canicola Canicola L. interrogans
Pom Pomona Pomona L. interrogans
Gri Grippotyphosa Grippotyphosa L. kirschneri
Cas Castellonis Ballum L. borgpetersenii
HB Hardjobovis Sejroe L. borgpetersenii
Bat Bataviae Bataviae L. interrogans
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Analise estatistica

Foi utilizada a analise de frequéncia descritiva dos dados, com dispersao
das frequéncias absoluta e relativa (SAMPAIO, 2003).

Resultados

Nas analises sorologicas dos soros caninos da comunidade Fulni-6
obtivemosos seguintes resultados sobre a ocorréncia de anticorpos: 46,9% (31/66)
positivos para T. gondii; 9,09% (6/66) positivos para N. caninum; 22,72% (15/66)
positivos para Leishmania spp. e 18,18% (12/66). para Leptospira spp. (Tabela 2).
Na figura 1, encontram-se os resultados dos sorovares detectados e os seus
respectivos titulos maximos: Icterohaemorrhagiae (10/12; 83,33%; 1.600); Pomona
(6/12; 50%; 800); Canicola (4/12; 33,33%; 200); Hardjoprajitno (1/12;
8,33%; 100); Dijasiman (1/12; 8,33%; 200); Australis (1/12; 8,33%; 200);
Tarassovi (1/12; 8,33%;400); Grippotyphosa (1/12; 8,33%; 50); Bataviae (1/12;

8,33%; 50). Alguns soros reagiram simultaneamente para mais de um sorovar.

Tabela 2 Frequéncias relativa e absoluta de anticorpos anti-Toxoplasma gondii, anti- Neospora
caninum, anti-Leishmania spp e anti-Leptospira spp. em cées do territério indigena Fulni-6,
Pernambuco, Brasil.

Frequéncias T. gondii N.caninum Leishmania Leptospira spp.
spp.
Frequéncia 46,9% 9,09% 22,72% 18,18%
relativa
Frequéncia 31/66 6/66 15/66 12/66

absoluta
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Figura 9 Titulagbes dos sorovares Leptospira
reagentes ao MAT

Discussao

A inclusdo de animais domeésticos e de produgcao em investigagdes
sorologicas em comunidades tradicionais € urgente, visto que grande parte das
familias indigenas possui a agropecuaria como a unica fonte de subsisténcia e
animais domésticos como caes e gatos sao frequentes nas aldeias (OLIVEIRA et
al.,2011; PULINA et al., 2018). Devido as particularidades e vulnerabilidades destas
populagdes, o surgimento de patdgenos e doencgas infecciosas € comum nestas
comunidades (ROMERO-SANDOVAL et al., 2019).

Sobre a toxoplasmose em povos indigenas, um estudo realizado na aldeia
indigena Utiariti no Mato Grosso, Brasil, associou o consumo de agua de rios,
riachos e pocos e a presenca de felideos proximos as estas fontes de consumo, a
deteccao de anticorpos IgG anti-Toxoplasma gondii em seus habitantes (SANTOS
etal., 2019). Em outra investigacao, Sobral et al. (2005) associaram a presencga de
anticorpos anti-Toxoplasma gondii em indigenas da etnia Enawené-Nawé que tém
o habito cultural de se alimentar de cogumelos crus da floresta. Na bacia do alto

Rio Negro, Amazonas, um estudo com 10 diferentes etnias associou a presenca de
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anticorpos anti-Toxoplasma gondii as precarias condigdes sanitarias da localidade
(BOIA et al., 2008). Assim como nos humanos, os cdes do nosso estudo est&o
sujeitos a infecgdo por T. gondii por meio da ingestdo de oocistos infectantes no
ambiente (alimentos e agua) (OPSTEEGH et al., 2019; INNES et al., 2019), além
do carnivorismo de presas silvestres ou o0 consumo de carne ou visceras
cruas de animais de produgéo infectados por T. gondii (AWOBODE et al., 2020).
Nesse caso, esses caes servem como indicadores de contaminagao ambiental por
T. gondii nesta aldeia, e indica a necessida de de realizar a sorologia nos humanos
para estimar a prevaléncia de anticorpos IgM e IgG e os impactos da toxoplasmose
na saude do povo Funié. Uma informacdo importante no nosso estudo foi a
presenga frequente de gatos errantes e semi-domiciliados circulando na aldeia. O
gato € um dos hospedeiros definitivos de T. gondii, eliminam oocistos que
esporulam no ambiente e contaminam agua e alimentos dos humanos e outros
hospedeiros intermediarios (CHALKOWSKI et al., 2019). Varios estudos
associaram a presenga de gatos com a ocorréncia de anticorpos anti-T. gondii em
humanos e animais (MAGALHAES et al., 2016; DE SOUZA et al., 2016;
GHAREKHANI et al., 2021; SILVA et al., 2021). Nos ruminantes, os disturbios
reprodutivos sao caracterizados principalmente por morte ou absor¢cao embrionaria,
repeticao de cio, mumificacao fetal, abortamento, morte neonatal e nascimento de
crias debilitadas (DUBEY, 2010; DE OLIVEIRA et al., 2018).

A ocorréncia de anticorpos anti-N. caninum em caes nesta comunidade tem
um significado importante para os animais de produc¢ao, pois ndo se conhece 0s
impactos desta enfermidade nos abortamentos em bovinos nesta localidade.
Investigacdes ja evidenciaram que os cédes domesticos circulantes em areas rurais
estdo mais suscetiveis a infeccdo por N. caninum em relacdo aos caes de areas
urbanas, devido ao habito de caga e carnivorismo (SICUPIRA et al., 2012;
MITREAet al., 2013; MOSALLANEJAD et al., 2018). Nesta comunidade indigena
observou- se a presenga de muitos caes errantes e semidomiciliados, favorecendo
a infeccéo por este protozoario. Sobre as pesquisas conduzidas em comunidades
tradicionais abordando N. caninum em caes, apenas dois estudos relataram a
ocorréncia de anticorpos em caes. Um estudo realizado em uma populacao
aborigene na Austrdlia com prevaléncia de 20,6% dos 194 caninos semi-
domiciliados (KING et al., 2012). Outra investigacdo foi realizada na Regiao

Amazdnica Brasileira onde foram detectados anticorpos contra N. caninum em
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9,8% dos 325 caes residentes nas vilasindigenas (MINERVINO et al., 2012).

A presengca de caes infectados por N. caninum nessa aldeia indigena
demonstra que o ciclo de transmissio deste protozoario esta ocorrendo, pois 0 cao
doméstico € um dos hospedeiros definitivos de N. caninum (DUBEY, 2010).
No Brasil, anticorpos anti-Neospora caninum ja foram identificados em diversas
especies domeésticas, animais de produgao, algumas espécies de aves e animais
silvestres (ALMERiA et al.,, 2002; VIANNA et al., 2005; COSTA et al.,, 2007;
GONDIMet al., 2010). A presenca dos canideos € um fator de risco importante
para ainfecgao por N. caninum (ABREU et al., 2014; DREYFUS et al., 2021) e os
caes domésticos tém importancia fundamental na epidemiologia de N. caninum,
poisfuncionam como excelentes sentinelas (PINTO-FERREIRA et al., 2019).

Outro protozoario importante na abordagem da saude indigena ¢é
Leishmania spp., responsavel pela leishmaniose, doenga zoondtica grave que
acomete mais de 12 milhdes de pessoas ao redor do mundo (ALVAR et al., 2012;
ROSSI & FASEL, 2018; OPAS, 2019). Em paises subdesenvolvidos e em
condicbes precarias de servigos de saude, a leishmaniose tem um carater
endémico e negligenciado (OKWOR & UZONNA, 2016; ALMEIDA et al., 2020). A
leishmania é transmitida por insetos hematoéfagos da subfamilia Phlebotominae,
muito frequente em regides tropicais e subtropicais devido as condi¢des favoraveis
a sua multiplicagdo (ANVERSA, 2018; PINHEIRO et al., 2021). Entre 2013 e 2017,
segundo dados do Ministério da Saude foram confirmados 313 casos de
leishmaniose em indigenas de varias etnias no estado de Roraima (BRASIL.
Ministério da Saude, 2019; ALMEIDA et al., 2020), e apesar da caréncia nas
investigacdes, grande parte das etnias indigenas reside em areas que favorecem a
presenca do vetor (TAKEUCHI et al., 2017), que aliada as situag¢des negligenciadas
destas populagbes, aumentam o risco da presenca do parasito e da doenca
(VELOSO et al., 2021).

Os sorovares mais frequentes de Leptospira spp. em caes no nosso estudo,
coincidem com alguns estudos realizados no Brasil e no mundo, e muito
provavelmente dependem dos reservatorios no ambiente onde esses caes vivem
(CAVE et al., 2014; LAU et al., 2017; LOPEZ et al., 2019). Destaca-se que os caes
desta comunidade n&o foram vacinados para leptospirose, sendo os anticorpos
provenientes da infec¢ao natural (ELLIS, 2015).

Uma caracteristica do género Leptospira spp. € a grande diversidade dos



125

sorogrupos e sorovares (GUGLIELMINI et al., 2019). Apesar de alguns sorogrupos
possuirem um tropismo por determinadas espécies, estes, ndo sao espécie-
especificos (CILIA et al., 2021), e conseguem infectar diferentes hospedeiros que
podem desenvolver a doenga leve ou grave ou atuarem como hospedeiros
assintomaticos, que funcionam como reservatorios de Leptospiras patogénicas,
eliminando a bactéria via wurinaria, um aspecto fundamental na cadeia
epidemioldgicade transmissédo (THIBEAUX et al., 2017; CAIMI & RUYBAL, 2020).
Desta forma, o encontro de cées positivos para alguns sorovares de Leptospira
spp. no nosso estudo, indica que esses caes se infectaram recentemente
(FAHIMIPOUR et al., 2020).

A infecgdo nos caes da aldeia ocorreu devido a exposicdo a agua doce
contaminada ou solos irrigados onde as leptospiras sao capazes de sobreviver por
periodos prolongados (THIBEAUX et al., 2017). Ratos e cées sinantropicos sao
frequentemente implicados como fontes de infecgdo e podem transportar cepas
patogénicas de Leptospira spp. para animais e humanos (KUDO et al., 2018;
PELLIZZARO et al., 2019) e outros animais também podem participar como
reservatorios na cadeia epidemiolégica da doenca (BARRAGAN et al., 2017).
Esses resultados sédo preocupantes para os caes e humanos desta aldeia, uma vez

que a doenca pode cursar de forma assintomatica, severa e inclusive o obito.

Conclusao

Os resultados obtidos indicam a ocorréncia de anticorpos para o0s
protozoarios Toxoplasma gondii, Neospora caninum e Leishmania spp, além de
diferentes sorovares de Leptospira spp. em caes na aldeia indigena Fulni-0,
Pernambuco, Brasil. Este estudo inédito no Brasil, tem impacto importante para a
saude animal e humana e necessita de ac¢des de vigilancia para essas

enfermidades nesta comunidade.
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5.2 ARTIGO 2

Ocorréncia de anticorpos IgG anti-Toxoplasma gondii, Neospora caninum e
Leptospira spp. em caprinos e ovinos de aldeia indigena em Pernambuco,

Brasil.

Resumo: Objetivou-se com este estudo determinar a ocorréncia de anticorpos IgG
anti-T. gondii, N. caninum e Leptospira spp. em ovinos e caprinos criados em aldeias
da comunidade indigena Xukuru do Ororuba, Pernambuco, Brasil. Foram analisadas
180 amostras de soro de ovinos, e 108 amostras de soros de caprinos de ambos os
sexos e idades variadas. Para a pesquisa de anticorpos foram utilizadas as técnicas
de Imunofluorescéncia Indireta (RIFI) para os protozoarios Toxoplasma gondii e
Neospora caninum e Aglutinagdo Microscopica (MAT) para Leptospira spp. A
frequéncia de anticorpos anti-T. gondii foi de 16,6% (30/180) dos ovinos e 11,1%
(12/108) dos caprinos; 10,55% (19/180) dos ovinos e 20,37% (22/108) dos caprinos
foram positivos para N. caninum,enquanto para Leptospira spp., 2,2% (4/180) dos
ovinos e 1,85% (2/108) dos caprinos reagiram positivamente. Os resultados obtidos
neste estudo s&o inéditos em comunidades indigenas no pais, e alertam para a
necessidade de monitorar os caprinos e ovinos da aldeia indigena Xukuru do
Ororuba quanto a ocorréncia e impacto produtivo das infec¢gdes por T. gondii,
Neopora caninum e Leptospira spp., além de ocorréncia de toxoplasmose e
leptospirose nos indigenas desta comunidade.

Introdugao

A aldeia do povo da etnia Xukuru do Ororuba esta situada na mesorregiao
do agreste o estado de Pernambuco, a cerca de 215 km de Recife, na Serra do
Ororub4, territorio oficialmente reconhecido da etnia (BRASIL, 1988). Este territorio
tem caracteristicas propicias a agricultura, considerando a existéncia de agua e de
um clima variavel, possuindo desde areas umidas até areas extremamente secas e
dependentes da chuva (SILVA, 2017). Além dos cultivos agricolas, os Xukurus do
Ororuba criam gado, cavalos, ovelhas e cabras, essencialmente, em sistemas
de subsisténcia, e o excedente produtivo, € comercializado em feiras (OLIVEIRA,
2011; SILVA, 2011).
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Desde o estabelecimento do processo de colonizacdo, houve incentivo das
atividades agropecuarias pelas populagdes indigenas. Neste processo, a criagao
animal compdés um importante modelo colonizador de ocupacado de terras, de
civilizagdo de territorios e de grupos sociais (SILVA, 2010). Até os dias atuais, os
incentivos a implementacdo da criagdo animal em escala ampliada nas aldeias
indigenas continuam inseridos em um viés civilizacional (VELDEN, 2011). No
estado de Pernambuco, sdo relatadas a existéncia de dez povos indigenas
caracterizados em diversos estudos etnograficos (GASPAR. 2009; IBGE. 2010), no
entanto, ha umalacuna enorme sobre a producao/produtividade e das condi¢cdes
sanitarias dos animais criados por esses povos.

A produtividade nas criagbes de pequenos ruminantes sofre grande
influéncia da eficiéncia reprodutiva, e dentre as multiplas etiologias que causam
falhas na reprodugdo, destacam-se as infecgdes por Toxoplasma gondii e
Neospora caninum, protozoarios apicomplexas (LINDSAY; DUBEY, 2020), além de
Leptospira spp., bactéria Gram-negativa que engloba espécies saprdfitas e
patogénicas (MOHAMMED et al., 2011).

A Toxoplasmose €é uma antropozoonose causada pelo protozoario
Toxoplasma gondii, de distribuicdo cosmopolita e que acomete todos os animais
homeotérmicos, causando desde infec¢cao assintomatica a quadros sistémicos
graves (ENGLISH et al., 2015; JEFFERS et al., 2018; STELZER et al., 2019). O
consumo de produtos derivados da criagdo de caprinos e ovinos infectados, como
leite in natura e carne crua ou malcozida, representam uma fonte de infeccao
importante para os humanos (VAN et al., 2020; KHAMSIAN et al., 2021).

A Neosporose € uma doenga causada por N. caninum, reconhecida
mundialmente como importante causa de abortamentos em rebanhos bovinos
(ALMERIA, 2015; LUCCHESE et al., 2016; ANSARI-LARI, 2020), contudo, também
tem sido reportada a alteragdes reprodutivas em ovelhas e cabras (MORENO et al.,
2012; LINDSAY & DUBEY, 2020; GARCIA-SANCHEZ et al., 2020).

A Leptospirose € uma antropozoonose bacteriana, de distribuicdo mundial,
causando surtos epidémicos em animais e humanos e transmitida pelo
contato direto ou indireto com a urina de animais infectados (HARTSKKEERL et al.,
2011; MEDEIROS et al, 2020). Provoca perdas econbémicas na ovino e
caprinocultura devido a infecgdo causar diminuicdo da fertilidade, mortes neonatais
e abortos (ELLIS, 2015). Em adicional, esses animais sdo potenciais fontes de
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infeccdo para outros animais e humanos, dada a colonizag&o renal pela bactéria
(SUEPAUL et al., 2011).

Varios estudos reportaram a infeccéo por T. gondii, N. caninum e Leptospira
spp. em ovinos e caprinos no territério brasileiro em diferentes sistemas de
produgdo (TOPAZIO et al., 2015; DUBEY et al., 2020; GARCIA-SANCHEZ et al.,
2020; STEFFEN et al., 2021), porém quase nada se sabe sobre a infecgdo em
animais de comunidades indigenas no Brasil. A elucidagdo dos aspectos
epidemiologicos favorece a compreensdo da dindmica das enfermidades que
comprometem a produtividade dentro das aldeias, bem como, dimensiona o risco
da transmissao de agentes zoondticos por consumo dos produtos produzidos neste
sistema (JONES et al., 2017; DEEKS et al., 2020.

Objetivou-se nesse estudo determinar a ocorréncia de anticorpos IgG anti-T.
gondii, N. caninum e Leptospira spp. em ovinos e caprinos criados em aldeias da

comunidade indigena Xukuru do Ororuba, Pernambuco, Brasil.

Material e Métodos
Consideragoes éticas

Este estudo foi aprovado pelo Comissdo de Etica no Uso de Animais da

Universidade Federal Rural de Pernambuco, licenga n. 128/2017.

Amostragem

Devido a auséncia de informacdes das populagdes de ovinos e caprinos nas
aldeias do territério Xukuru do Ororuba, optou-se por utilizar uma amostragem do
tipo nao-probabilistica por conveniéncia. A populagcdao alvo foi formada por
animais de todas as idades, sexo e ragas, sendo coletadas amostras
sorologicas de 180 oviinos e 108 caprinos das aldeias Canabrava, Capim de
Planta, Mascarenhas, Cimbres e Caipe.

As amostras de sangue dos animais foram obtidas por meio da

venopuncgao da jugular externa, utilizando-se tubos a vacuo do tipo vacutainer
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devidamente esterilizados e identificados. Foram coletados 5mL de sangue, sem
anticoagulante, apos prévia antissepsia da pele com alcool iodado a 3%, em tubos
de ensaio individuais. As amostras de sangue foram centrifugadas a 1000xG por
cinco minutos para obtencdo do soro. Os soros sanguineos foram aliquotados e

posteriormente armazenados a -20°C até a realizagdo dos exames sorologicos.

Pesquisa de anticorpos IgG anti-T. gondii e anti-N. caninum

Foi utilizado antigeno bruto constituido de taquizoitos de T. gondii (cepa ME-
49) e N. caninum (cepa Nc-Sp7), mantidos em cultivo de monocamada de células
Marc-145 nas condi¢cdes descritas por Regidor-Cerrillo et al. (2011). O numero de
taquizoitos viaveis foi determinado por contagem em cémara de Neubauer
utilizando azul de Tripan. Os taquizoitos purificados foram suspendidos em uma
solugdo de formalina a 0.2% (v/v) em PBS com concentragcédo ajustada de 1200-
1500 parasitos/uL e foi utilizado 10uL da suspencao de taquizoitos para sensibilizar
de cada poco das laminas de Reacgao de Imunofluorescéncia Indireta (RIFI). Todas
as laminas foram fixadas em metanol a -20°C e estocadas a -20°C até o uso.

Para a deteccdo de anticorpos IgG anti-T. gondii e anti-N. caninum foi
empregada a Reagao de Imunofluorescéncia Indireta (RIFI) de acordo com Dubey
(1998). Para a Toxoplasmose utilizou-se o ponto-de-corte de 1:64 e para a
Neosporose, o ponto-de-corte de 1:50. Em todas as reag¢des foram incluidos soros
controles positivo e negativo.

As amostras diluidas foram colocadas sobre o antigeno nas laminas e
incubadas a 37°C durante 30 minutos em camara umida. As laminas foram
lavadas e incubadas com anticorpo anti-IgG (caprino ou ovino) conjugado com
isotiocianato de fluoresceina (Sigma Chemical, USA), contendo 0.02% do azul de
Evans (Sigma Chemical, USA). As laminas foram lavadas novamente, cobertas
com glicerina tamponada e laminula e examinadas em microscopio fluorescente
(Nikon Eclipse; objetiva: 40x). As amostras foram consideradas positivas quando

50% dos taquizoitos presentes no poco apresentaram fluorescéncia periférica total.
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Pesquisa de anticorpos IgG anti-Leptospira spp.

Empregou-se o teste de Aglutinagdo Microscopica (MAT), usando uma
colecao de antigenos vivos cultivado em meio Ellinghausen—McCullough—Johnson—
Harris, livre de contaminagdo e autoaglutinacéo, representada pelos seguintes
sorovares: Leptospira interrogans (sorovares: Bratislava, Canicola, Djasiman,
Australis, Hardjoprajitno, Icterohaemorrhagiae, Pomona, Bataviae); Leptospira
borgpetersenii (sorovares: Castellonis,, Javanica, Hardjobovis e Tarassovi);
Leptospira kirschneri (sorovar: Grippotyphosa); Leptospira santarosai (sorovar:
Shermani); Leptospira biflexa (sorovar: Patoc).

Amostras de soro controle positivo e negativo foram incluidas nas reagoes.
Inicialmente, os soros foram triados na diluigdo de 1:50 e, em seguida, submetidos
a titulagcdo por diluicdo seriada. Amostras com titulos =250 foram consideradas
positivas(NOGUEIRA et al; 2020; SOARES et al., 2021).

Resultados e Discussao

A ocorréncia de anticorpos IgG anti-Toxoplasma gondii, Neospora
caninum e Leptospira spp. em pequenos ruminantes criados nas aldeias do

territério Xukuru do Ororuba, em Pernambuco estdo apresentados na Tabela 1.
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Tabela 3 Resultados da sorologia para Toxoplasma gondii e Neospora caninum e Leptospira spp.
em amostras de ovinos e caprinos do territério Xukuru do Ororuba, Pernambuco

RIFI T. gondii RIFI N. caninum MAT Leptospira
spp.
Espécie
Positivo Negativo Positivo Negativo Positivo Negativo
16,6% 83,3% 10,55% 89,4% 2,2% 97, 7%
Ovinos (30/180) (150/180) (19/180) (161/180) (4/180) (176/180)
. 11,1% 88,8% 20,37% 79,63% 1,85% 98,14%
Caprinos

(12/108) (96/108) (22/108) (86/108) (2/108) (106/108)

Destaca-se que 16,6% dos ovinos e 11,1% dos caprinos foram positivos
para T. gondii; 10,5% dos ovinos e 20,73% dos caprinos foram positivos para N.
caninum e 2,2% dos ovinos e 1,85% dos caprinos foram positivos para Leptospira
spp. Os sorovares detectados e seus respectivos titulos foram: Bataviae (1/6;
16,6%; 50); Djasiman (1/6; 16,6%; 50); Pomona (1/6;16,6%; 50); Shermani (1/6;
16,6%; 50); Patoc (2/6; 33,3%; 100); Australis 1/6; 16,6%; 50); Tarassovi (1/6;
16,6%; 50).Alguns animais reagiram a mais de um sorovar simultaneamente.

A positividade para T. gondii e N. caninum estd dentro do limite de
positividade de outros estudos realizados no pais (Da SILVA et al., 2012,
MESQUITA et al., 2013; ROMANELLI et al., 2020; COSTA et al., 2021). T. gondii
€ um dos principais agentes abortivos em pequenos ruminantes, além de sua
importancia na Saude Publica, uma vez que a infeccdo humana pode resultar em
aborto ou infecgado neurolégica em pessoas imunossuprimidas (STELZER et al.,
2018). Estudos anteriores relataram os fatores de riscos associados a infeccao de
indigenas por T. gondii, destacando o consumo de agua de rios, riachos e pocgos e
a presencga de felideos préximos as estas fontes de consumo (SANTOS et al.,
2019), devido a disperséo de oocistos no ambiente. Além disso, a transmissao por
meio do consumo de tecidos animais infectados € uma via importante de
transmissdo do protozoario (HILL, 2005; DUBEY, 2010), sendo esse um risco
iminente em criagdes de subsisténcia. Durante a coleta das amostras, observamos

um numero significativo de animais domésticos circulando nas aldeias como céaes
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e gatos. Além disso, no territorio Xukuru, os gatos sdo muito utilizados para o
controle de roedores dentro das criagdes de caprinos e ovinos. Este habito pode
impactar na frequéncia de ovinos e caprinos soropositivos, uma vez que este e
outros felideos selvagens sdo hospedeiros definitivos de T. gondii.

No Brasil, ha comunidades indigenas que mantém um modelo de consumo
pautado na pratica de cacga, pesca e extrativismo com pouca intervengao externa,
no entanto, outras desenvolveram modelos produtivos agropecuarios,
marcadamente pautados em um modelo de subsisténcia (SILVA et al., 2011). No
territério dos Xukuru do Ororuba, as criagdes apresentam precario desenvolvimento
técnico, o que favorece a ocorréncia de doengas pelas baixas condi¢cdes sanitarias.
A produtividade de caprinos e ovinos depende diretamente de sua eficacia
reprodutiva. Desta forma, o abortamento e a mortalidade neonatal constituem uma
das principais causas de perdas econdémicas dentro do setor produtivo ou em
criacdes de subsisténcia (AMOUIE et al., 2019). Varios agentes infecciosos sao
reconhecidos como abortivos para caprinos e ovinos como Toxoplasma gondii,
Neospora caninum e Leptospira spp. (PATEL et al.,, 2018; GHAREKHANI et al.,
2019; SHAHBAZI ET al., 2019).

Nesta comunidade indigena também foi observada a presenga de caes nas
propriedades de caprinos e ovinos. Os caes domésticos sao hospedeiros definitivos
de N. caninum e eliminam oocistos que contaminam o ambiente, agua e pastagens,
favorecendo a infecgao pelo protozoario (DUBEY e SCHARES, 2011). Apesar da
infeccdo por de N. caninum se estabelecer de forma mais eficiente em bovinos,
esta merece maior atengdo no diagnédstico de falhas reprodutivas em ovelhas e
cabras (PORTO et al., 2016; DE OLIVEIRA et al., 2020). Estudos soroldgicos e
moleculares tém demonstrado frequéncias da infecgdo por N. caninum
semelhantes ou superiores aquelas observadas por Toxoplasma gondii em
pequenos ruminantes (MORENO et al., 2012; AMDOUNI et al., 2018). Em caprinos,
existem poucos casos de abortamento e natimortos relatados (DUBEY et al., 1996;
ELENI et al. 2004, MORENO et al. 2012, MESQUITA et al. 2013). Entretanto,
caprinos recém-nascidos com anormalidades neuroldgicas ja foram relatados no
Brasil (CORBELLINI et al. 2001) e nas cabras gestantes, na infec¢cao experimental,
a neosporose apresentou achados clinico-patoldgicos semelhantes aos
observados em bovinos (PORTO etal., 2016).

Neste estudo, a ocorréncia de animais positivos para Leptospira spp. foi
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relativamente baixa (2,2%% para os ovinos e 1,85% para os caprinos). A sorologia
para Leptospira spp. identificou sete sorovares (Patoc, Djasiman, Australis,
Tarassovi, Shermani, Pomona e Bataviae), com titulos 100. Os caprinos e ovinos
desta comunidade indigena ndo sao vacinados para leptospirose, logo os
anticorpos detectados se referem a infecgdo natural por esta bactéria (ELLIS,
2015). Os sorovares mais prevalentes em caprinos e ovinos sdo Pomona, Hardjo
Icterohaemorragiae e Canicola (CORTIZO et al., 2015; TOPAZIO et al., 2015;
ALMEIDA et al., 2019). Entretanto, a frequéncia dos sorovares detectados em cada
espécie animal tem relacao significativa com os reservatoérios envolvidos na cadeia
de transmissao em cada regiao estudada (BARRAGAN et al., 2016), e, desta
forma, os sorovares podem variar entre regides. No Brasil, (Paraiba, Ceara, Piaui,
Rio Grande do Norte, Sergipe e Paraiba), o sorovar Autumnalis foi o mais frequente
na espécie ovina (HIGINO et al.,, 2012; DA SILVA et al., 2021). Adicionalmente,
investigacdes mundiais detectaram os sorovares Pomona, Australis e Tarassovi na
espécie caprina, enquanto Australis, Tarassovi, Bratislava Grippothyphosa e
Hebdomadis foram detectados na espécie ovina (ELLIS, 2015; GUZMAN-
BARRAGAN et al., 2021; HAJI HAJIKOLAEI et al., 2022). Quando a doencga se
manifesta nos caprinos e ovinos é caracterizada por disturbios reprodutivos como a
infertilidade, abortamento, mortes neonatais e diminuicdo na producado de leite
(CORTIZO et al., 2015; CAMPOS et al., 2017; BALAMURUGAN et al., 2021).

Neste estudo nao foi possivel determinar o impacto destas infecgoes em
caprinos e ovinos quanto aos disturbios reprodutivos, assim como, a relacédo destes
animais como fontes de infecgéo para os povos originarios. Contudo, considerando
as deficientes condicdes sanitarias observada na aldeia, além do habito do
consumode carnes e visceras de animais, € prudente ponderar sobre a ocorréncia
de toxoplasmose e leptospirose nos indigenas. Desta forma, os resultados deste
estudopoderdo nortear medidas de prevencao destas enfermidades em humanos
e animais, contribuindo, assim para a manutengao da saude e qualidade de vida

dos povos originarios no Brasil.

Conclusao

Os resultados obtidos neste estudo sao inéditos em comunidades indigenas

no pais, e alertam para a necessidade de monitorar os caprinos e ovinos da aldeia
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indigena Xukuru do Ororuba quanto a ocorréncia e impacto produtivo das infecgdes
por T. gondii, Neospora caninum e Leptospira spp., além de ocorréncia de

toxoplasmose e leptospirose nos indigenas desta comunidade.
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6 CONSIDERAGOES FINAIS

Os monitoramentos sorolégicos dos animais residentes nos territorios
indigenas sao essenciais e impactam diretamente na efetividade dos programas de
sanidade humana e animal dentro das aldeias.

As consideracbes a respeito das caracteristicas particulares de cada
populagdo refletem sobre o conceito da Saude Unica e englobam o processo
saude-doenca.

Os desafios consistem em avaliar estratégias adequadas para que as
informagdes alcancem os 6rgéos governamentais competentes.

Transmitir estas informagdes as populagdes indigenas resultam na melhoria
das condicbes de saude das populagdes humana e animal residentes nos

territorios.



