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RESUMO

TANIKAWA, A. Aspectos epidemioldgicos, clinicos, laboratorias, e métodos
alternativos de diagndstico de tripanossomatideos em cées provenientes do sertdo
paraibano. Tese (Doutorado em Medicina Veterindria) 115f. — Programa de Poés-
graduacdo em Medicina Veterinaria, Centro de Salde e Tecnologia Rural, Universidade
Federal de Campina Grande, Patos- PB, 2017.

Esta tese consiste de trés capitulos que abordam os aspectos epidemioldgicos, clinicos,
laboratorias, e métodos alternativos de diagndstico de tripanossomatideos em caes
provenientes do sertdo paraibano. Objetivou-se com este estudo identificar a situacdo da
Doenca de Chagas no sertdo paraibano avaliando a potencialidade da mesorregido de
Patos através dos indicadores entomoldgicos mediante a um estudo retrospectivo na
microrregido de Patos entre os periodos de 2009 até 2015. Ao mesmo tempo
identificou-se as concentragcdes plasmaticas de haptoglobina, proteina C reativa e
ceruloplasmina em cées naturalmente infectados com Trypanosoma cruzi e Leishmania
spp,como também determinar as possiveis correlaces dessas com varidveis
hematoldgicas e bioguimicas séricas. Para os cdes chagasicos, anemia, trombocitopenia,
foram as varidveis significativas (p<0,05) no hemograma. Na avaliacdo bioquimica,
registrou-se  hiperproteinemia,  hiperglobunemia e inversdo da relagdo
albumina/globulina (p<0,05). ConcentracGes sérias de haptoglobina (p=0,04) e proteina
¢ reativa (p=0,001) foram significativamente maiores nos cdes com Trypanosoma cruzi
em relacdo ao grupo controle, ocorrendo correlagédo entre a haptoglobina e anemia (r= -
0,6641). Por sua vez, cdes naturalmente infectados com Leishmania spp, apresentaram
diferenca significativa entre as médias dos grupos apenas para haptoglobina entre o
Grupo Leishmania Geral (GLG) (p< 0,0001) e o Grupo Controle (GC). Quando
analisados os grupos Grupo Leishmania Assintoméatico (GLA) e Grupo Leishmania
Sintomatico (GLS) separadamente do GLG houve associacdo estatistica entre a Hpt
para 0s GLA (p=0,0089) e GLS (p=0,0238), enquanto que a PCR exclusivamente para o
GLA (p=0,0047). Anemia normocitica normocrdmica, trombocitopenia, foram as
variaveis significativas (p<0,05) no hemograma para o grupo GLG. Na avaliacédo
bioquimica, registrou-se hiperproteinemia, hiperglobunemia e inversdo da relagédo
albumina/globulina (p<0,05). Na analise de correlacdo houve significancia estatistica
entre a haptoglobina e anemia (r= -0,2832). De acordo com os indicadores

entomoldgicos as espécies que apresentaram maior frequéncia de captura foram



Triatoma brasiliensis totalizando 3934 exemplares (54,8%) seguida respectivamente
pelo Triatoma pseudomaculata 2957 exemplares (41,2%), Panstrongylus lutzi 171
exemplares (2,4 %), Rhodnius neglectus 48 exemplares (0,7%), Rhodnius nasutus 46
exemplares (0,6%), Triatoma petrochiae 17 exemplares (0,2%) e Panstrongylus
megistus 4 exemplares ( 0,1%). De acordo com os dados obtidos conclui-se que cées
naturalmente infectados por Leishmania spp e Trypanosoma cruzi sem sintomatologia
clinica apresentaram valores significativos de haptoglobina e proteina ¢ reativa
principalmente nos pacientes anémicos atuando como ferramentas auxiliares na
avaliacdo de morbidade e de diagndstico em regides que apresentam indices de infeccéo
para ambos tripanossomatideos como a microrregido de Patos. Conclui-se também que
esta regido apresenta uma taxa de dispersdo triatominica maior em ambientes
peridomiciliares que se encontram com baixos indices de infec¢do natural, o que ndo
descarta a necessidade—da atencdo dos Orgdos competentes com a potencialidade

vetorial de infectividade para T.cruzi em ec6topos intradomiciliares na regido estudada.

Palavras-chave: Proteinas de fase aguda, Trypanossoma cruzi, Leishmania spp

triatomineos, cdes, Nordeste paraibano.



ABSTRACT

TANIKAWA, A. Epidemiological, clinical, laboratorial, and alternative methods of
diagnosis of trypanosomatids in dogs from the Paraiba hinterland. Thesis (Doctorate in
Veterinary Medicine) 115f. - Postgraduate Program in Veterinary Medicine, Center for
Health and Rural Technology, Federal University of Campina Grande, Patos-PB, 2017.

This thesis consists of three chapters that address epidemiological, clinical, laboratorial,
and alternative methods of diagnosis of trypanosomatids in dogs from the Paraiba
hinterland. The objective of this study was to identify the situation of Chagas disease in
the Paraiba hinterland by assessing the potentiality of the Patos mesoregion through
entomological indicators through a retrospective study in the Patos microregion
between the periods of 2009 and 2015. At the same time it was identified The plasma
concentrations of haptoglobin, C reactive protein and ceruloplasmin in dogs naturally
infected with Trypanosoma cruzi and Leishmania spp, as well as to determine their
possible correlations with hematological and serum biochemical variables. For chagasic
dogs, anemia, thrombocytopenia, were the significant variables (p <0.05) in the
hemogram. In the biochemical evaluation, hyperproteinemia, hyperglobunemia and
inversion of the albumin / globulin ratio (p <0.05) were recorded. Serum concentrations
of haptoglobin (p = 0.04) and c-reactive protein (p = 0.001) were significantly higher in
dogs with Trypanosoma cruzi than in the control group, with a correlation between
haptoglobin and anemia (r= -0.6641). In contrast, dogs naturally infected with
Leishmania spp presented a significant difference between the means of the groups only
for haptoglobin between the Leishmania General Group (GLG) (p< 0.0001) and the
Control Group (CG). When analyzing the groups Leishmania Asymptomatic (GLA) and
Group Leishmania Symptomatic (GLS) separately from GLG, there was statistical
association between Hpt for GLA (p = 0.0089) and GLS (p = 0.0238), whereas PCR
Exclusively for the GLA (p = 0.0047). Normocytic normochromic anemia,
thrombocytopenia, were the significant variables (p <0.05) in the hemogram for the
GLG group. In the biochemical evaluation, hyperproteinemia, hyperglobunemia and
inversion of the albumin / globulin ratio (p <0.05) were recorded. In the correlation
analysis there was statistical significance between haptoglobin and anemia (r = -
0.2832). According to the entomological indicators, the species that presented the
highest frequency of capture were Triatoma brasiliensis totaling 3934 specimens

(54.8%), followed respectively by Triatoma pseudomaculata 2957 specimens (41.2%),



Panstrongylus lutzi 171 specimens (2.4%), Rhodnius neglectus 48 specimens (0.7%),
Rhodnius nasutus 46 specimens (0.6%), Triatoma petrochiae 17 specimens (0.2%) and
Panstrongylus megistus 4 specimens (0.1%). According to the data obtained, dogs
naturally infected with Leishmania spp and Trypanosoma cruzi without clinical
symptoms showed significant values of haptoglobin and c-reactive protein, mainly in
the anemic patients acting as auxiliary tools in the evaluation of morbidity and diagnosis
in regions presenting Infection rates for both trypanosomatids such as the Patos
microregion. It is also concluded that this region presents a higher triatomic dispersion
rate in peridomiciliary environments that have low rates of natural infection, which does
not rule out the need. Of the attention of the competent organs with the vectorial
potential of infectivity for T.cruzi in intradomiciliary ecotypes in the studied region.

Key words: Acute phase proteins, Trypanosoma cruzi, Leishmania spp triatomines,

dogs, northeastern paraibano.
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INTRODUCAO

A Doenca de Chagas e a Leishmaniose Visceral sdao importantes endemias de carater zoondtico,
potencialmente fatais causadas pelos protozoarios Trypanosoma cruzi e Leishmania (Leishmania)
infantum chagasi e, tém como principais vetores insetos hemat6fogos (triatomineos e Lutzomya spp
respectivamente  (MENDES et al., 2008). Os tripanossomatideos apresentam uma ampla
distribuicdo geografica e grande diversidade de hospedeiros, infectando animais invertebrados e
vertebrados de praticamente todas as ordens (VICKERMAN, 1976; STEVENS et al., 2001;
SIMPSON et al., 2006). Abriga géneros heteroxénicos (Trypanosoma, Leishmania), cujos ciclos
ocorrem alternancia entre hospedeiros invertebrados (geralmente artropodes hematofagos) e
vertebrados (VICKERMAN, 1976; CAMARGO, 1998).

Na Doenca de Chagas ou Tripanossomiase Americana a infeccdo é causada pelo protozoéario
Trypanossoma cruzi podendo ser transmitida primariamente por meio de insetos hematdfagos da
subfamilia Triatominae, como também por outros mecanismos de transmissdo, tais como transfusao
sanguinea, transmissdo congeénita, transplante de 6rgaos e por via oral (Santana et al., 2012; Mendes
et al., 2013) Os triatomineos vetores participantes da doenca podem estar distribuidos em diferentes
habitats afetando inUmeras espécies de animais uma vez que participam de diferentes ciclos
epidemioldgicos para T. cruzi, dentre esses, o ciclo doméstico e peridoméstico, onde participam o
homem e outros animais. Seu inicio ocorreu a partir da ocupacdo humana em ecotopos silvestres,
em vivendas rurais, oferecendo abrigo e alimento abundante aos vetores servindo com elo entre o
ciclo doméstico e silvestre (SCHMUNIS 2000). Das 65 espécies, somente cinco sio relevantes para
a transmiss@o domiciliar: o Triatoma infestans, Triatoma brasiliensis, Triatoma pseudomaculata,
Triatoma sordida e Pastrongylus megistus (Costa et al, 2009). Atualmente o T. brasiliensise o T.
pseudomaculata s@o as espécies mais frequentes principalmente nos ambientes intradomiciliar
especialmente no nordeste brasileiro (Silva, et al., 2015, Barbosa-Silva et al. 2016; Vasconcelos et
al., 2013) onde os altos indices de infeccBes a humanos inclusive no estado Paraiba sdo verificados
pelos os dados obtidos pelo Sistema de Informacdo de Agravos de Notificacdo — SINAN, inclusive
no estado da Paraiba (Brasil, 2017).

Os cées sdo a unica espécie capaz de desenvolver as formas clinicas semelhantes as observadas na
populagdo humana exercendo a forma aguda, cronica indeterminada, subaguda e crénica
determinada, podendo manifestar alteracfes clinicas associadas com frequencia a lesGes cardiacas,
digestivas e nervosas (Brener et al., 2000, Camacho et al. 2003). Contudo deve-se salientar que tais
manifestacdes clinicas sdo dependentes do periodo de exposi¢cdo ao agente e podem variar de
acordo com estégio clinico da doenca. A fase aguda da doenca é facilmente observada em caes
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jovens, entre cinco dias e seis meses de idade. Normalmente os animais afetados desenvolvem
infeccdo generalizada, com lesdes extensas, de forma predominante no miocardio podendo ocorrer
morte subita decorrente da arritmia grave. A doenca crénica ocorre oito a 36 meses apos a infeccdo
e 0 paciente pode manter-se assintomatico ou com sinais clinicos relacionados aos distarbios de
ritmo cardiaco (LAPPIN, 1997)

A Leishmaniose Visceral Canina (LVC) € uma zoonose, causada por um protozoario do género
Leishmania, que acomete cdes e humanos com ampla distribuicdo geogréafica. No Brasil, a LVC
apresenta caracteristicas endémicas em diferentes regides inclusive no estado da Paraiba (Silva et al,
2016). Cdes expostos aos insetos infectados podem permanecer sintomaticos como assintomaticos.
Ambos os cdes sdo portadores do parasita e séo fontes de infeccdo para a doenca podendo ser
transmitida aos seres humanos através dos flebotomineos durante o repasto sanguineo
(MARTINEZ-SUBIELA et al, 2011). Na forma sintomatica da Leishmaniose Visceral Canina, 0s
animais acometidos apresentam lesGes cutaneas, principalmente descamacéo e eczema, em especial
no espelho nasal e orelha, além de pequenas Ulceras rasas, localizadas mais freqlientemente ao nivel
das orelhas, focinho, cauda e articulagdes e pélo opaco. Nas fases mais adiantadas da doenca,
observa-se, com grande freqiéncia, onicogrifose, esplenomegalia, linfoadenopatia, alopecia,
dermatites, Glceras de pele, ceratoconjuntivite, coriza, apatia, diarréia, hemorragia intestinal, edema
de membros, vémito, além da hiperqueratose. Na fase final da infeccdo, ocorre em geral a paresia
das membros pélvicos, caquexia, inani¢cdo e morte. (Brasil, 2014).

O diagnostico para Leishmaniose Visceral e Tripanossomiase Americana baseia-se das
caracteristicas clinicas, métodos parasitoldgicos, soroldgicos e moleculares. Dentre os métodos, a
Reacdo de Imunofluorescéncia Indireta (RIFI) é considerada como teste confirmatdrio para ambas
enfermidades (BRASIL 2008). Todavia apesar de existirem estudos com soroprevaléncia no Brasil
para infeccdo por Leishmania spp. e Trypanosoma cruzi (LAURICELLA et. al. 1998; COSTA et.
al., 2003; TRONCARELLI et. al., 2003) existe a possibilidade de resultados falso-positivos em
decorréncia de reacdes cruzadas entre ambos os agentes (LUCIANO et al., 2009; SOUZA et al.,
2009) devido a proximidade filogenética entre os parasitas sendo recomendado o uso de técnicas
laboratoriais complementares como a Reacdo em Cadeia Polimerase (TRONCARELI et al., 2008;
LUCIANO et al.,, 2009). Contudo em diferentes estudos realizados na medicina humana e na
veterinaria demonstram que as proteinas de fase aguda podem contribuir como marcadores
bioldgicos para diferentes agentes infeciosos, inclusive para o T. cruzi e Leishmania chagasi. Em
processos infeciosos uma reacdo imunologica mediada por células inflamatérias dentre elas a
citocinas, tendem a reduzir a carga parasitaria, auxiliando na defesa do organismo. Estas células
além da modulacdo da resposta imunologica tem importante papel como mediador de sintese de
proteinas de fase aguda inflamatdria (PFAs) onde tais proteinas como, a haptoglobina (Hpt),
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ceruloplasmina (Cr) proteina c reativa (PCR) fornecem auxiliam no diagnostico, progndstico e
monitoramento em diversos processos patoldgicos e infeciosos, (MARTINEZ-SUBIELLA et al
2002, CERON et al. 2005; MUNHOZ et al., 2012;; ANZILIERO et al., 2013)

Neste contexto, diante da situacdo epidemioldgica da Doenca de Chagas na Paraiba e a escassez de
dados da acdo destes parasitas em cdes domésticos utilizando marcadores bioldgicos inflamatérios,
0 estudo tem como objetivo determinar o perfil da Doenca de Chagas no sertdo paraibano através de
indicadores entomoldgicos e da utilizagdo de métodos alternativos de determinacdo de diagnostico
para contribuir na melhor compreensdo da situacdo destas endemias no estado, na qual ambos

tripanossomatideos sdo importantes problemas de salde publica.
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RESUMO

Objetivou-se com este estudo identificar as concentracdes plasmaticas de haptoglobina, proteina ¢
reativa e ceruloplasmina em cées naturalmente infectados com Trypanosoma cruzi, como também
determinar as possiveis correlagfes dessas com variaveis hematoldgicas e bioguimicas séricas.
Foram avaliados 10 cdes assintomaticos, sem predilecdo racial, com idade de 4,2 + 1,4 anos
positivos para T.cruzi oriundos da zona rural de Patos-PB que compuseram o grupo T.cruzi (GTC).
Todos os cdes considerados positivos foram diagnosticados mediantes analises soroldgicas da RIFI,
ELISA, microscopia direta e hemocultura. Para descartar distarbios cardiovasculares todos os cées
foram submetidos a avaliacdo eletrocardiografica, radiografica de torax. Para o grupo controle (GC)
foram aleatoriamente selecionados 4 cdes saudaveis de diferentes racas, com idade de 1,6 + 0,5
anos. Em ambos os grupos realizou-se hemograma, dosagens séricas de proteina total, albumina,
globulina, proteina c reativa, haptoglobina e ceruloplasmina. Anemia, trombocitopenia, foram as
varidveis significativas (p<0,05) no hemograma. Na avaliacdo bioquimica, registrou-se
hiperproteinemia, hiperglobunemia e inversdo da relagdo albumina/globulina (p<0,05).
Concentragbes sérias de haptoglobina (p=0,04) e proteina c reativa (p=0,001) foram
significativamente maiores nos cdes com Trypanosoma cruzi em relacdo ao grupo controle,
ocorrendo correlagéo entre a haptoglobina e anemia (r=-0,6641). Concluiu-se que cdes com doenga
de Chagas expressam valores elevados de proteinas inflamatérias auxiliando no prognostico e
diagnostico de cdes naturalmente infectados sem sinais clinicos patognémonicos, em especial para

0S casos dos caninos anémicos.
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ABSTRACT

The objective of this study was to identify the plasma concentrations of haptoglobin, c-reactive
protein and ceruloplasmin in dogs naturally infected with Trypanosoma cruzi, as well as to
determine their possible correlations with hematological and serum biochemical variables. Ten
asymptomatic dogs, with no racial predilection, aged 4.2 + 1.4 years positive for T.cruzi from the
rural area of Patos-PB, who composed the T.cruzi group (GTC), were evaluated. All the dogs
considered positive were diagnosed by means of serological tests of IFAT, ELISA, direct
microscopy and blood culture. In order to rule out cardiovascular disorders all dogs were submitted
to electrocardiographic, radiographic evaluation of the thorax. For the control group (CG), 4 healthy
dogs of different races, aged 1.6 = 0.5 years, were randomly selected. Hemogram, serum levels of
total protein, albumin, globulin, c-reactive protein, haptoglobin and ceruloplasmin were performed
in both groups. Anemia, thrombocytopenia, were the significant variables (p <0.05) in the
hemogram. In the biochemical evaluation, hyperproteinemia, hyperglobunemia and inversion of the
albumin / globulin ratio (p <0.05) were recorded. Serum concentrations of haptoglobin (p = 0.04)
and c-reactive protein (p = 0.001) were significantly higher in dogs with Trypanosoma cruzi than in
the control group, with a correlation between haptoglobin and anemia (r = -0.6641). It was
concluded that dogs with Chagas disease express high levels of inflammatory proteins, aiding in the
prognosis and diagnosis of naturally infected dogs without pathognomonic clinical signs, especially

for anemic canine cases.

KEYWORDS. Chagas, dogs, haptoglobin, biochemistry, anemia.

INTRODUCAO

Trypanosoma cruzi € um protozoario flagelado reconhecido como agente causador da
Tripanossomiase americana ou Doenca de Chagas, enfermidade amplamente distribuida em muitas
regibes da América Latina, transmitida aos humanos principalmente por insetos triatomineos
hemat6fagos e pormenores através da via placentaria, transplantes de 6rgdos, transmissdo
transfusional acidental e pela via oral (Santana et al., 2012; Mendes et al., 2013).

E descrita uma ampla diversidade de hospedeiros vertebrados silvestres e domésticos

figurando como importantes reservatorios e participes na transmissdo da doenga. (Cohen e Gdrtier,
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2001). Estudos epidemioldgicos em diversos paises tém considerado o cdo como importante fator
de risco para a populacdo humana, uma vez que participa do ciclo de transmissdo doméstica do T.
cruzi (Montenegro et al., 2002; Shadomy et al., 2004).

Os cédes sdo a Unica espécie capaz de desenvolver as formas clinicas semelhantes as
observadas na populacdo humana exercendo a forma aguda, cronica indeterminada, subaguda e
cronica determinada, podendo manifestar alteracdes clinicas associadas com frequencia a lesGes
cardiacas, digestivas e nervosa (Brener et al., 2000, Camacho et al. 2003). Contudo deve-se
salientar que tais manifestacdes clinicas sdo dependentes do periodo de exposi¢cdo ao agente e
podem variar de acordo com estagio clinico da doenca. A fase aguda da doenca é facilmente
observada em cdes jovens, entre cinco dias e seis meses de idade. Normalmente os animais afetados
desenvolvem infeccdo generalizada, com lesGes extensas, de forma predominante no miocéardio
podendo ocorrer morte sUbita decorrente da arritmia grave. A doenca crdnica ocorre oito a 36 meses
apos a infeccdo e o paciente pode manter-se assintomatico ou com sinais clinicos relacionados aos
disturbios de ritmo cardiaco (Lappin,1997)

Em humanos verifica-se que os fendbmenos imunoldgicos tem envolvimento na génese da
lesdo inflamatéria da fase crénica da doenca de Chagas. Em cada fase da infeccdo existe uma
reagdo imunoldgica com um grande nimero de macréfagos, linfocitos e citocinas inflamatérias que
tendem a reduzir a carga parasitaria, auxiliando na defesa do organismo, mas podem também, estar
envolvidos no desenvolvimento da doenca cronica. As citocinas, produzidas por linfocitos e
macrofagos, sdo importantes moduladores da resposta imunolégica, e dentre as células efetoras do
processo inflamatério, os macréfagos tém papel importante no controle da parasitemia (Brener e
Gazzinelli, 1997). Ademais, as citocinas além da modulacdo da resposta imunoldgica, tem
importante papel como mediador de sintese de proteinas de fase aguda inflamatéria (PFAS) onde
tais proteinas como, a haptoglobina (HP), ceruloplasmina (Cr) proteina c reativa (PCR) fornecem
informacdes importantes sobre o diagnostico, prognostico e monitoramento em diversos processos
patologicos e infeciosos, contribuindo como marcadores biol6gicos para diferentes agentes
infeciosos (Martinez-Subiella et al., 2002 Ceron et al., 2005; Munhoz et al., 2012; Anziliero et al.,
2013). Apesar das PFAs contribuirem no monitoramento de doencas infeciosas, até 0 momento ndo
existem dados que demonstrem a participacdo da PFAs em cdes com T.cruzi embora estudos
recentes demonstrem a participagdo da haptoglobina e proteina c reativa como marcadores
preditivos para o aumento da morbidade em individuos chagasicos humanos em diferentes fases da
infeccéo (Jorge et al., 2010; Fernandez e Fernandez-Mestre, 2014). Nesse contexto este estudo teve
como objetivo identificar as concentracdes plasmaticas de haptoglobina(Hp), proteina c reativa

(PCR) e ceruloplasmina (Cr) em cées naturalmente infectados com Trypanosoma cruzi, como
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também definir as possiveis correlacbes dessas com variaveis hematoldgicas e bioquimicas séricas

determinando o seu valor de diagndstico e prognostico.

MATERIAL E METODOS

Foram selecionados 10 cdes positivos para Trypanosoma cruzi sem sintomatologia clinica da
doenca, oriundos da zona rural do sertdo paraibano denominados Grupo T.cruzi (GTC). Os cées
foram diagnosticados mediante analises soroldgicas da reacao de imunofluorescéncia indireta (RIFI
— Biomanguinhos) (reagente >1:20) e enzyme linked immunosorbent assay (ELISA S7) (diluicdo
1:160, cut off= 0,284); PCR (polymerase chain reaction), microscopia direta e hemocultura. Para
evitar reacBes cruzadas ou co-infecgdes com Leishmania chagasi testes sorolégicos com a RIFI e
ELISA S7 foram realizados. Para caracterizar cées assintomaticos avaliacdes eletrocardiogréaficas e
radiograficas do torax, foram realizadas visando identificar anormalidades anatdmicas e
eletrofisiologicas de origem cardiovascular. Para o grupo controle (GC) foram aleatoriamente
selecionados 4 cdes saudaveis de diferentes racas, com idade de 1,6 + 0,5 anos soronegativos para
Leishmania chagasi. Amostras de sangue venoso foram colhidas e armazenados em tubos com e
sem EDTA e remetidas ao Laboratério de Patologia Clinica do HV/UFCG para realizacdo de
hemograma e a determinacdo dos parametros bioquimicos da atividade enziméatica da ureia,
creatinina, aspartato aminotransferase (AST), alanino aminotransferase (ALT), fosfatas alcalina
(FA) proteinas totais (PT), albumina e globulina utilizando-se 0 método cinético colorimétrico. As
leituras foram conduzidas em analisador automéatico COBAS C1110. As demais amostras de soro
foram condicionadas & — 20 °C para posterior analise da ceruloplasmina, proteina C reativa e
haptoglobina de acordo com as recomendagdes do fabricante.> Os dados numéricos obtidos foram
submetidos ao Teste t de Student ou ao teste ndo paramétrico U de Mann- Whitney, através do
programa GraphPad Prism 6, considerando-se um nivel de significancia de 5% (p < 0,05%). Analise
de correlacdo entre pares de varidveis foram realizados através do coeficiente de Pearson ou de

Spearman de acordo com a normalidade (médias e medianas) dos dados obtidos.
RESULTADOS E DISCUSSAO

A quantificacdo das concentracBes plasmaticas das proteinas de fase aguda fornecem
informagdes relevantes sobre o diagnostico, prognostico e monitoramento do tratamento de diversas
patologias uma vez que podem ser utilizadas como marcadores biolégicos precoces para

determinacdo de diferentes agentes infeciosos (Ceron et al., 2005; Panicker et al., 2014). Este

' APTEC Diagnostic nv.
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estudo revelou as primeiras concentragdes plasmaticas de haptoglobina, ceruloplasmina e proteina

C reativa em cées naturalmente infectados exclusivamente por Trypanosoma cruzi (Tab.1).

Tabela 1. ConcentracGes plasmaticas de haptoglobina, ceruloplasmina e proteina c reativa em cées

naturalmente infectados pelo Trypanosoma cruzi.

Animais

10

Média

Desvio Padréao

Haptoglobina

102,5247525

52,85478548

89,98349835

100,709571

53,34983498

63,91089109

72,16171617

48,72937294

60,44554455

92,62376238

73.72937
19.82346

Proteina C reativa

0,08

0,05

0,05

0,05

0,07

0,09

0,07

0,05

0,06

0,07

0.06
0.013

Ceruloplasmina

6,755952381

3,482142857

17,61904762

8,244047619

97,38095238

6,30952381

11,81547619

2,291666667

6,160714286

2,738095238

16.27976
27.38435

De acordo com as médias e medianas obtidas, as concentragdes plasmaticas de haptoglobina

e proteina c reativa dos animais infectados pelo T.cruzi foram maiores, respectivamente em relacdo

ao grupo controle (Tab.2). Apesar de ndo existirem relatos sobre a quantificacdo das tais PFAs em

caes chagésicos, diferentes estudos descrevem aumento plasmatico nos processos patologicos

envolvendo o0s demais tripanosomatideos filogeneticamente similares sugerindo que as
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haptoglobina e proteina C reativa podem auxiliar como marcadores bioldgicos de diagnostico para
caes chagésicos em situacGes de carater cronico sem apresentacdo de manifestacdes clinicas

patognomonicas (Ceron et., 2005; Eckersall e Bell 2010),

Tabela 2. VValores médios e medianos das concentra¢des de haptoglobina, ceruloplasmina e proteina
c reativa dos cées com Trypanosoma cruzi e do grupo controle.

PROTEINAS DE GRUPO CONTROLE GRUPO Trypanosoma cruzi Valor de
. MEDIA
FASE AGUDA MEDIA P

Haptoglobina

(mg/di) 45.88284 73,72937 0,04*
PROTEINAS DE GRUPO CONTROLE GRUPO Trypanosoma cruzi Valor de
FASE AGUDA MEDIANA MEDIANA P
Proteina C reativa
0,0035 0,065 0,001**
(mg/dlI)
Ceruloplasmina
7.4256 6.53274 0,38**

(mg/d))

* Teste T de Student (p<0,05). **Teste U de Mann-Whitney (p<0,05).

A haptoglobina apresentou significancia estatistica pelo t de student (p=0,04) para cdes
naturalmente infectados pelo T. cruzi. De acordo com Jones e Gruffydd-jones (1991), a
concentracdo sérica de haptoglobina eleva na maioria dos casos envolvendo doencas hemoliticas,
possivelmente em consequéncia da resposta inflamatéria aguda desenvolvida pela ativacdo de
macrofagos. Todavia vem se observando em estudos recentes na medicina humana a participacdo de
gendtipos de HP como marcador de prognostico para individuos chagasicos em estagio de
cronicidade, sendo este fator decorrente do polimorfismo da haptoglobina plasmatica, envolvendo o
genotipo HP1-1 na qual confere protecdo contra a infeccdo causada pelo T. cruzi como também
participa do desenvolvimento da doenga de chagas cronica. Diferentemente do genotipo Hp2 que
além de induzir ao desenvolvimento de doenca cardiaca em individuos mais jovens pode predispor
a estes maiores chances de desenvolvimento da forma cardiaca grave, sendo um fator relevante no
estudo uma vez que todos os animais amostrados eram considerados adultos e ndo apresentavam
sinais de cardiopatia, sugerindo a possibilidade dos cédes estarem expressando o genétipo HP1-1
(Jorge et al., 2010; Fernandez e Fernandez- Mestre, 2014) .
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Em consonancia se obteve associa¢do estatistica pelo teste Mann-Withney da proteina ¢

reativa com os cdes enfermos (p=0,001). Concentragdes plasméticas da PCR sdo verificadas em
individuos com distlrbios cardiacos, sendo este um fator preditivo ao desenvolvimento de lesdes
endoteliais muitas vezes antes do desenvolvimento da doenca cardiovascular sendo esta expressada
em altas concentracfes em pacientes chagéasicos. Além disso, a mesma tem um papel importante na
imunidade inata agindo como o primeiro sistema de defesa contra infeccOes seja por acédo
opsonizante direta, ou indiretamente por meio da ativacdo do sistema complemento pela via classica
0 que indiretamente elevou os seus niveis frente a acdo de um agente infecioso (Steel e Whitehead,
1994; Pepys e Hischifield, 2003). Nesse contexto apesar da quantificacdo da PCR encontrada no
estudo ter sido relavante € possivel que seus valores reais ainda estejam subestimados uma vez que
a especificidade da proteina C reativa humana para cées é de 60,3% expondo dividas sobre a
participacdo desta proteina como mediador a resposta inflamatoria na espécie canina (Jasensky et
al., 2014).
A ceruloplasmina, foi a proteina de fase aguda que teve uma menor representividade, ndo
observando diferencas entre as medianas do grupo controle o do Trypanosoma cruzi (p=0,38).
Elevacdes nos niveis séricos podem ocorrer nos casos de hepatopatias agudas ou sindrome
nefrética, fato este ndo observado no estudo, haja vista que os niveis médios de ALT, AST, FA,
uréia e creatinina encontravam-se nos padrdes normais para a espécie. E provavel também que o
carater crénico da amostragem estudada tenha sido importante pela baixa expressdo, pois nestas
situacBes os valores de ceruloplasmina tendem a um padrdo de normalidade haja vista que a sua
reatividade maior ocorre ap0s a instalacdo de um processo inflamatério agudo sendo encontrada em
niveis elevados por até nove dias (Conner et al. 1988; Kogica et al., 2003).

Segundo Stockham e Scott (2011), associacdes entre anemia normocitica normocrémica,
linfocitose, monocitose, hiperproteinemia, hiperglobinemia e elevac6es nas proteinas de fase aguda
positiva indicam uma anemia de doenca inflamatoria. Neste estudo, os achados de anemia
normocitica hormocrémica, trombocitopenia, hiperproteinemia, hiperglobinemia e aumentos nos
valores das proteinas de fase aguda foram as principais variaveis significativas para o grupo dos
caes infectados pelo T.cruzi comparando ao grupo controle indicando uma resposta inflamatoria
frente ao parasita (Tab.3 e Tab.4). Este fato ficou evidenciado no estudo, através da forte na
associacdo da correlacdo estatistica inversamente proporcional entre as concentragdes nos niveis
eritrocitarios circulantes com haptoglobina (r= -0,6641), permitindo inferir que quanto menor
nimero de eritrécitos, maior serd a reatividade das haptoglobinas, por acdo de um processo

inflamatdrio crénico persistente.
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Tabela 3. Valores das médias e medianas das variaveis hematoldgicas dos cdes com Trypanosoma

Cruzi e do grupo controle.

Variaveis Grupo Grupo Grupo Grupo Trypanosoma Valor de
Hematoldgic controle controle Trypanosoma cruzi p
as ] cruzi i
Média Mediana Mediana
Média
Eritrdcitos
6.852.500 - 4.563.000 - 0,00*
(uf)
Hb (g/dl) 15,57 - 11,36 - 0,00*
Ht (%) 44,2 - 34,0 - 0,01*
VGM (fl) 64,73 - 68,05 - 0,02*
CHCM (%) - 35,2 - 35,7 0,07**
PLAQ (mm3) 230.000 - 187.440 - 0,29*

VGM. Volume corpuscular médio. CHCM. Hemoglobina corpuscular média. CHCM. Concentragdo de

hemoglobina corpuscular média.* Teste T de Student (p<0,05). **Teste U de Mann-Whitney (p<0,05

Tabela 4. Valores das médias das variaveis bioguimicas relacionadas a proteina total, albumina,

globulina e relacdo albumina e globulina dos cdes com Trypanosoma cruzi e do grupo controle.

Variaveis Bioquimicas Grupo controle Grupo Trypanosoma cruzi Valor de p

(Desvio Padrao) (Desvio Padréao)

Proteina Total (g/dl) 5,6£1,0 7,2+0,8 0,00*
Albumina (g/dl) 2,240,2 2,1+0,38 0,36*
Globulina (g/dl) 3,4+1,0 5,0+1,0 0,01*

Relagao 0,7£0,2 0,4£0,2 0,02*

Albumina/Globulina (g/dl)

* Teste t de Student (p<0,05)

Importante registrar que a trombocitopenia, hiperproteinemia, hipergamaglobulinemia e
inversdo da relacdo albumina/globulina, apresentaram valores significativos em relacdo ao grupo
controle, todavia sem expressividade no coeficiente de correlagdo com nenhumas das PFAs (p=0).
Reducéo plaquetaria também foi observada por Lana et al. (1989) e por Cardoso e Brener (1980),
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sugerindo que a reducdo de plaquetas na corrente sanguinea ocorre por uma deficiéncia plaquetéria
primaria com a participacdo de imuno-complexos ou sistema complemento, do tipo de cepa, bem
como da parasitemia por T. cruzi. Por sua vez, o aumento de proteina total pode ser decorrente de
um reflexo da resposta humoral causada pela infeccdo causada pelo Trypanosoma cruzi confirmado
pelo aumento da globulina e pela diminuicdo da relagéo da albumina /globulina. Assim como nos
humanos, nos caes apds o desenvolvimento da fase aguda os niveis de imunoglobulina da classe M
diminuem e sobem os niveis de IgG, até 0 momento de estabilizacdo onde os seus niveis tendem a
se manterem equilibrados, auxiliando na identificacdo da fase crbnica, tornando Uteis para o
diagndstico, especialmente nos casos de auséncia de sintomatologia clinica para a doenca de chagas
(Lana et al.,1997, Brener et al., 2000, Guedes et al., 2002).

CONCLUSAO

Diante dos dados obtidos, conclui-se que as haptoglobina e proteina ¢ reativa, sdo importantes
marcadores biol6gicos podendo ser expressos em cdes naturalmente infectados pelo Trypanosoma
cruzi sem sintomatologia clinica patognémonica, especialmente para 0s casos dos animais anémicos
onde niveis elevados de haptoglobina sdo mais significativos. Desta maneira auxiliando no

prognastico e diagnostico da Doenga de Chagas canina.
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PROTEINA C REATIVA E HAPTOGLOBINA DE CAES COM LEISHMANIA SPP, E
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ABSTRACT Tanikawa A., Santana V.L., Borges O.M. M., Silva R.B.S., Vaz A. M. F., & Souza A.
P. 2017.

(C reactive protein and Haptoglobin from dogs Leishmania spp, and its correlations with
hematological and biochemical). Proteina C reativa e Haptoglobina de cdes com Leishmania spp,
e suas correlacbes com as varidveis hematologicas e bioguimicas. Programa de Pds-Graduagdo em
Medicina Veterinaria, Universidade Federal de Campina Grande, Campus de Patos, Av.
Universitaria s/n, Bairro Santa Cecilia, Patos, PB 58708-110, Brazil. E-mail:

almir@cstr.ufcg.edu.br

This study aimed to identify plasma concentrations of haptoglobin, protein ¢ in dogs
naturally infected with Leishmania spp, as well as to determine the possible correlations of these
with hematological and serum biochemical variables. We selected 35 dogs of different races and
ages from the municipality of Patos, which were selected in four different groups. The Control
Group (CG) was composed of 5 healthy animals, the Leishmania General Group (GLG) composed
of 35 dogs with leishmaniasis, which was subdivided into the Leishmania symptomatic Group
(GLS) consisting of 29 symptomatic dogs positive for Leishmania spp and in the Leishmania
Asymptomatic Group (GLA) consisting of 6 dogs diagnosed with Leishmania spp without clinical
signs of the disease. For the determination of the diagnosis the dogs were submitted to serological
tests through the Dual Path Plataform Immunochromatographic Test (DPP) and parasitological
analyzes by aspiration cytology of lymph nodes. Reagents for both tests were considered as positive
animals. There was a significant difference between group means only for haptoglobin between
GLG (p<0.0001) and GC. When GLA and GLS groups were analyzed separately from GLG, there
was statistical association between Hpt for GLA (p = 0.0089) and GLS (p = 0.0238), whereas for
GLA only (p = 0.0047) ). Normocytic normochromic anemia, thrombocytopenia, were the
significant variables (p <0.05) in the hemogram for the GLG group. In the biochemical evaluation,
hyperproteinemia, hyperglobunemia and inversion of the albumin / globulin ratio (p <0.05) were
recorded. In the correlation analysis there was statistical significance between haptoglobin and
anemia (r = -0.2832). It was concluded that dogs with Leishmania spp expression significant values
of haptoglobin and C protein reactive mainly in anemic dogs aiding in the diagnosis and prognosis
of the disease for symptomatic and asymptomatic animals.

INDEX TERMS: haptoglobin, c-reactive protein, dogs, Leishmania spp,
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RESUMO: Este estudo teve como objetivos identificar as concentracbes plasméticas de
haptoglobina, proteina ¢ em cdes naturalmente infectados com Leishmania spp, como também
determinar as possiveis correlacdes dessas com varidveis hematoldgicas e bioquimicas sericas.
Foram selecionados 35 cdes de diferentes racas e idades do municipio de Patos, que foram
selecionados em trés grupos distintos. O Grupo Controle (GC) composto por 5 animais higidos, o
Grupo Leishmania Geral (GLG) composto por 35 cdes com leishmaniose cujo foi subdividido no
Grupo Leishmania sintomatico (GLS) constituido de 29 de cdes sintomaticos positivos para
Leishmania spp e no Grupo Leishmania Assintomético (GLA) constituido de 6 cdes diagnosticados
com Leishmania spp sem apresentar sinais clinicos da doenca. Para a determinacdo do diagnostico
os cdes foram submetidos a testes sorologicos através do Teste Imunocromatografico DPP (Dual
Path Plataform) e analises parasitoldgicas por citologia aspirativa de linfonodos. Foram
considerados como animais positivos aqueles reagentes para ambos os testes. Houve diferenca
significativa entre as médias dos grupos apenas para haptoglobina entre o GLG (p< 0,0001) e o GC.
quando analisados os grupos GLA e GLS separadamente do GLG houve associacao estatistica entre
a Hpt para os GLA (p=0,0089) e GLS (p=0,0238), enquanto que a PCR exclusivamente para o GLA
(p=0,0047). Anemia normocitica normocrémica, trombocitopenia, foram as variaveis significativas
(p<0,05) no hemograma para o0 grupo GLG. Na avaliagdo bioquimica, registrou-se
hiperproteinemia, hiperglobunemia e inversao da relacdo albumina/globulina (p<0,05). Na analise
de correlacdo houve significancia estatistica entre a haptoglobina e anemia (r=-0,2832). Conclui-se
que cdes com Leishmania spp expressao valores significativos de haptoglobina e proteina C reativa
principalmente em cédes anémicos auxiliando no diagnéstico e prognostico da doenca para animais

sintomaticos e assintomaticos.
TERMOS DE INDEXACAO: haptoglobina, proteina c reativa, cies, Leishmania spp,
INTRODUCAO

A Leishmaniose Visceral Canina (LVC) é uma zoonose, causada por um protozoario do
género Leishmania, que acomete cdes e humanos. No Brasil, a LVC apresenta caracteristicas
endémicas em diferentes regides inclusive no estado da Paraiba sendo trasnmitida por insetos
hemat6fagos da espécie Lutzomyia longipalpis. Cédes expostos aos mosquitos infectados podem
permanecer sintomaticos como assintomaticos. Ambos os cédes sdo portadores do parasita e séo
fontes de infeccdo para a doenga podendo ser transmitida aos seres humanos através dos
flebotomineos durante o repasto sanguineo (Martinez-Subiela et al, 2011; Silva et al, 2016)).
Classicamente a LVVC apresenta pélo opaco, descamacdo, eczema e Ulceras, no nariz e na orelha,

cauda e articulacdes. Nas fases mais adiantadas da doenca, observa-se, com grande freqiiéncia,
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onicogrifose, esplenomegalia, linfoadenopatia, ceratoconjuntivite, coriza, apatia, diarréia,
hemorragia intestinal, edema de membros, vomito, além da hiperqueratose. Na fase final da
infeccdo, ocorre em geral a paresia dos membros peélvicos, caquexia, inanicdo e morte. (Brasil,
2014).

A determinacdo do diagndstico clinico da LVC é dificil pois além a variedade de sinais
clinicos semelhantes as observadas em outras doencas infecciosas 0s animais podem permanecer
assintomaticos por toda a vida ou desenvolver sintomas ap0s periodos que variam de trés meses a
alguns anos. Ademais as alteracdes laboratoriais encontradas no hemograma, ou nos exames de
funcdo renal ou hepética sdo inconsistentes e inespecificas (Ikeda-garcia e Marcondes, 2007; Aguiar
2007). Entretanto estudos realizados por Ciaramella et al, 2005, Reis et al 2006 afirmam que caes
LVC podem manifestar anemia normocitica hormocrémica e ndo regenerativa e trombocitopenia
sendo estes fatores de morbidade para a doenca.

Atualmente tem se utilizado uma grande variedade de métodos diagnésticos disponiveis para
a confirmacdo do diagndstico da LVC dentre eles os métodos parasitoldgicos, moleculares,
soroldgicos, inoculacdo experimental e o xenodiagnostico (lkeda-Garcia e Marcondes, 2007). No
Brasil, o Ministério da Saude preconiza os testes parasitologicos e testes sorologicos para o
diagndstico laboratorial da doenca canina. O diagndstico parasitoldgico é considerado como um
exame importante uma vez que é possivel observar as formas amastigotas da Leishmania em
esfregacos de linfonodos, medula dssea, baco, figado e esfregacos sanguineos. A citologia
aspirativa € um método parasitologico de facil execucdo amplamente utilizado no diagndstico,
especialmente em clinicas veterinarias. Em casos positivos, é possivel observar as formas
amastigotas, porém, em muitos casos, especialmente, em animais assintomaticos, nos quais poucas
formas amastigotas estdo presentes, podem ocorrer resultados falsos negativos. Por sua vez, o
diagnostico soroldgico se baseia na deteccdo de anticorpos anti-Leishmania circulantes utilizando
técnicas sorodiagndsticas. Os animais doentes desenvolvem resposta imune humoral e produzem
altos titulos de 1gG anti-Leishmania (lkeda-garcia e Marcondes, 2007). A soroconversao ocorre
aproximadamente trés meses apos a infeccdo e os titulos permanecem elevados por, pelo menos,
dois anos. Dentre técnicas soroldgicas recomendadas pelo Ministério da Saude, o Teste
Imunocromatografico DPP (Dual Path Plataform) e o Ensaio imunoenziméatico — (Kit EIE
Leishmaniose Visceral Canina—Bio-Manguinhos) sdo utilizados, entretanto, tais testes apresentam
sensibilidade e especificidade bastante variaveis o que pode produzir falhas nesses resultados
ocasionando a eliminacdo de animais nédo infectados, e, por outro lado, ndo detectar casos positivos,
favorecendo a disseminagéo da doenca.

Estudos na Medicina Veterinaria demonstram que a quantificacdo de Proteinas de Fase
Aguda (PFAs) fornece valiosas informacdes clinicas sobre o diagndstico, progndstico, tratamento
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de processos patologicos sendo utilizados como marcadores bioldgicos, haja vista que no inicio de
doencas inflamatorias e infecciosas, as PFAs se elevam no soro, e se mantém altas no decorrer da
doenca, tal achado pode expressar inclusive para LVC em animais com e sem sintomatologia
revelando a alta sensibilidade para deteccdes de infecgdes em cées portadores de Leishmania spp ao
mesmo tempo servindo como marcador preditivo de resposta ao tratamento clinico (Martinez-
Subiela et al., 2002; Martinez-Subiela et al., 2011). Contudo tais estudos tiveram limitagdes uma
vez que 0s animais utilizados nos delineamentos experimentais foram diagnosticados
exclusivamente a partir de analises sorologicas ou foram diagnosticados apds infeccao experimental
limitando a avaliacdo da eficicia das PFAs em cdes com LVC naturalmente infectados. Desta
maneira, estudo proposto teve como objetivo identificar as concentragbes plasmaticas de
haptoglobina, proteina C reativa em cdes naturalmente infectados por Leishmania spp,
diagnosticados mediante a associacdo de técnicas sorologicas e parasitolégicas ao mesmo tempo
determinando as possiveis correlacdes das PFAs com variaveis hematoldgicas e bioquimicas séricas

definindo seu valor de diagndstico e progndstico.

MATERIAL E METODOS

Foram selecionados cdes de diferentes racas e idades do municipio de Patos, que foram
distribuidos em quatro grupos distintos. O grupo controle (GC ) composto por 5 animais higidos. O
Grupo GLG composto por 35 cdes com leishmaniose sem distingdo de caracterizacdo clinica cujo
foi subdividido no Grupo GLS constituido de 29 de cées sintomaticos positivos para Leishmania
spp e no Grupo GLA foi constituido de 6 cdes diagnosticados com Leishmania spp sem
sintomatologia para a doenca. Para a determinacdo do diagndstico os cdes foram submetidos a
analises soroldgicas atraves do Teste Imunocromatografico DPP (Dual Path Plataform) e anélises
parasitoldgicas por citologia aspirativa de linfonodos. Foram considerados como animais positivos
aqueles reagentes para ambos os testes. Todas as amostras de sangue venoso foram colhidas e
acondicionadas em tubos com e sem EDTA e remetidas ao Laboratorio de Patologia Clinica do
HV/UFCG para realizacdo de hemograma (eritrograma, leucograma e plaquetograma) e a
determinacdo dos parametros bioquimicos da atividade enzimatica da ureia, creatinina, aspartato
aminotransferase (AST), fosfatase alcalina (FA) proteinas totais (PT), aloumina e globulina. As
leituras foram conduzidas em analisador automatico utilizando-se 0 método cinético colorimétrico
COBAS C1110. As demais amostras de soro foram condicionadas & — 20 °C para posterior analise
da proteina C reativa e haptoglobina de acordo com as recomendacdes do fabricante.? Os dados
numéricos obtidos foram submetidos ao teste t de Student ou ao teste ndo paramétrico U de Mann-
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Whitney, através do programa GraphPad Prism 6, considerando-se um nivel de significancia de 5%
(p < 0,05%). Analise de correlagdo entre pares de variaveis foram realizados atraves do coeficiente

de Pearson ou de Spearman de acordo com a normalidade (médias e medianas) dos dados obtidos.

RESULTADO E DISCUSSAO

Com os dados obtidos foi analisada a possibilidade das proteinas de fase aguda atuarem
como marcadores biolégicos preditivos para infeccdo por Leishmania sp. Assim observa-se
diferenca significativa entre as médias do grupo GLG (p< 0,0001) e haptoglobina quando
comparado ao grupo controle (Quadro 1). Tal resultado é esperado uma vez que cdes naturalmente
infectados e experimentalmente infectados podem apresentar valores elevados em cées com
leishmaniose visceral. Segundo Martinez Subiella et al, 2002, os cdes enfermos expressam valores
maiores de haptoglobina e PCR principalmente para os animais com sinais clinicos, indicando que o
parasita induz uma resposta de fase aguda no hospedeiro em consequéncia da resposta inflamatoria
desenvolvida pela ativacdo de macréfagos. Todavia observa-se quando analisados os grupos GLA e
GLS (Quadro 2) separadamente do GLG houve uma associa¢do estatistica entre a Hp para os GLA
(p=0,0089) e GLS (p=0,0238), enquanto que a PCR exclusivamente para 0 GLA (p=0,0047)
indicando que cdes assintomaticos para Leishmania sp podem ser fatores de risco para a doenga.
Dadas estas circunstancias as quantificacGes das proteinas de fase aguda podem ajudar a detectar
caes infectados com manifestacdes clinicas ou assintomaticos a doenga. Sendo assim, é de salientar
que os valores de Hp e PCR podem ser uma ferramenta de diagndstico importante principalmente,
atuando como marcador biolégico preditivo para determinagdo da leishmaniose visceral canina em
caes sem sinais clinicos haja vista que no contexto epidemioldgico tais animais sdo importantes
reservatorios para a manutencao da doenca em regides endémicas (Almeida et al., 2012 ).

Associacbes entre anemia normocitica normocrémica, linfocitose, monocitose,
hiperproteinemia, hiperglobinemia e elevacdes nas proteinas de fase aguda positiva indicam uma
anemia de doenca inflamatdria (Stockham e Scott (2011). No presente estudo os achados de anemia
normocitica normocrémica, trombocitopenia, hiperproteinemia, hiperglobinemia e aumentos nos
valores das proteinas de fase aguda foram as principais variaveis significativas para o grupo dos
cdes infectados pelo Leishmania spp comparando ao grupo controle indicando uma resposta
inflamatodria frente ao parasita (Quadro 3 e 4). Tal fato pode ser evidenciado, atraves da associacéo
de correlacdo estatistica inversamente proporcional entre as concentragcdes nos niveis eritrocitarios
circulantes com haptoglobina (r= -0,2832), permitindo inferir que quanto menor numero de
eritrécitos, maior serd a reatividade das haptoglobinas por uma reagdo inflamatéria produzida frente

ao parasita circulante. Para Thomsom, 1990 o carater ndo-regenerativo do quadro anémico gera um



XXXViii

progndstico desfavoravel pois a auséncia de regeneracdo da anemia por LVC deve-se a presenca do
parasito na medula 6ssea, levando a infiltracdo de linfocitos, plasmdcitos e macrofagos e assim
comprometendo a producéo eritrocitaria (Costa-Val et al., 2007).

Importante registrar que a trombocitopenia, hiperproteinemia, hiperglobulinemia,
hipoalbunemia e creatinina elevada apresentaram valores significativos em relacdo ao grupo
controle (p>0,05), todavia sem expressividade no coeficiente de correlagdo com nenhumas das
PFAs (p=0) (Quadro3). Reducéo plaquetaria em cées reagentes para LVC decorre de alteracdo da
parede vascular por vasculite devido aos imunocomplexos circulantes, distirbios de
trombocitopoese, e a participagdo de imunoglobulinas anti-plaquetarias (apud Medeiros, 2008).
Além disso é possivel que o parasita cause diretamente dano aos diferentes receptores da membrana
plaquetaria ativando um processo imunomediado na qual a Leishmania pode ser capaz de interagir
diretamente com as plaquetas por um mecanismo denominado "adesdo imunoldgica" causando
formacéo de grandes agregado (Ciaramella et al 2005).

Por sua vez, hiperproteinemia é decorrente de um reflexo da resposta humoral causada pela
infeccdo causada pelo Leishmania spp confirmado pelo aumento da globulina e pela diminuicdo da
relacdo da albumina /globulina. O aumento das proteinas plasmaticas é atribuida pela ativacéo
policlonal de linfocitos B ¢ consequente producdo elevada de anticorpos (y-globulina), podendo
exceder a 10g/dL mesmo nos casos em que ha hipoalbuminemia (Ikeda-Garcia et al., 2003). Fato
este também justificado pelo aumento de creatinina circulante na qual a elevacdo pode esta
associado a atividade policlonal de células B em infeccdes por LVC associadas a producdo de

anticorpos e imunocomplexos potencialmente nefrogénicos ( apud Salgado-Filho 2003).

CONCLUSOES

De acordo com os dados obtidos conclui-se que cdes infectados naturalmente por
Leishmania spp expressam valores significativos de haptoglobina e proteina C reativa
principalmente nos pacientes anémicos e com niveis elevados de creatinina. Desta maneira as
proteinas de fase aguda auxiliam no prognoéstico e diagnostico preditivo da leishmaniose visceral

canina.
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Quadro 1. Valores médios e medianos das concentragfes de haptoglobina, e proteina c reativa dos
caes com Leishmania spp (GLG) e do grupo controle (GC).

Proteinas De Grupo Controle Grupo Leishmania spp Valor De
Fase Aguda o . P
Media Mediana
Protelna Cc %0035
reativa (mg/dl) **() 02 0.1429

Haptoglobina *46,49

*%
(mg/dl) 88,2 0,0004

* Teste T de Student (p<0,05). **Teste U de Mann-Whitney (p<0,05).

Quadro 2. Valores médios e medianos das concentracfes de haptoglobina, e proteina c reativa dos
caes do grupo Leishmania spp assintomatico (GLA), grupo Leishmania spp sintomatico (GLS) e do
grupo controle (GC).

Proteinas de fase grupo controle (mg/dl) grupo GLS (mg/dl) Valor de p
aguda - - .
média media/mediana
Proteina C Reativa *0,035 *0.03 *0.6344
(mg/dl)
Haptoglobina *46,49 *88,21 *0.0010
(mg/dl)
Proteinas de fase grupo controle (mg/dl) grupo GLA (mg/dl) Valor de p
aguda L - .
média meédia/mediana
PCR *0,035 **0,005
(mg/dl) **0,0407
Haptoglobina *46,49 *106.27 *0,089
(mg/dl)

* Teste T de Student (p<0,05). **Teste U de Mann-Whitney (p<0,05).

Quadro 3. Valores das médias e medianas das variaveis hematoldgicas e bioquimicas dos cdes com
Leishmania spp e do grupo controle.
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Variaveis Grupo Grupo Grupo Leshmaniaspp  Valor de
Hematold4gi controle Leshmania spp ) p
cas Mediana
Média Média
e 4758285 - 0,0106**
Eritrécitos 6.93200
(uh)
- 10.2 0,0009*
Hb (g/dl) 15.9
30.6 - 0,0052*
Ht (%) 445
- 64.2 0,5863**
VGM (fl) 65.4
- 35,7 0,0030**
CHCM (%) 35.38
- 132000 0,0158**
PLAQ 230.200 -
(mm3)

VCM. Volume corpuscular médio. HCM. Hemoglobina corpuscular média. CHCM. Concentracdo de
hemoglobina corpuscular média.* Teste T de Student (p<0,05). **Teste U de Mann-Whitney (p<0,05).

Quadro 4. Valores das médias e medianas das variaveis e bioquimicas dos cdes com Leishmania spp e do grupo

controle
Variéveis Grupo Grupo Grupo Grupo Valor de p
Bioquimicas controle controle Leshmania spp Leshmania spp
Meédia Mediana Média Mediana
ALT (g/dI) 23.88 - 45.1 - 0.4316**
FA (g/dI) - 39.5 161.79 - 0.4466**
PT (g/dl) 6.0 - 8.2 - 0.0035*
Albumina (g/dl) 25 - 1.9 - 0.0294*
Globulina (g/dl) 35 - 6.2 - 0.0027*
Uréia (g/d1) 50.55 - - 45.36 0,9186 **
Creatinina (g/dl) 0.4 - - 0.7 0.0209**

* Teste T de Student (p<0,05). **Teste U de Mann-Whitney (p<0,05)
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ANEXOS

Anexo 1. Concentracdes plasmaticas de haptoglobina e proteina c reativa em cdes naturalmente infectados pelo
Leishmania spp.

Animais Grupo controle (GC) Haptoglobina Proteina C reativa

1 79,42244 0,03

2 24,80198 0,04

3 57,80528 0,04

4 21,50165 0,03

5 48,93 0.05

Média 46,49227 0,035

24,0485 0,005

Desvio Padrao

Animais Grupo Leishmania spp (GL) Haptoglobina Proteina C reativa
1 94,46428571 0.05
2 48,63095238 0.01
3 109,9404762 0.02
4 88,21428571 0.00
5 65,29761905 0.02
6 35,23809524 0.03
7 30,47619048 0.03
8 61,13095238 0.04
9 81,07142857 0.02
10 109,9404762 0.02
11 85,23809524 0.07
12 48,63095238 0.02
13 48,33333333 0.05
14 112,6190476 0.00
15 101,6071429 0.07
16 94,46428571 0.05
17 88,21428571 0.00
18 81,07142857 0.04
19 84,04762 0.02
20 106,369 0.07

21 93,57143 0.09
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22 70,05952 0.05

23 169,17 0.02
24 221,8 0.03
25 82,85714 0.01
26 69,46429 0.0
27 120,9524 0.05
28 155,48 0.05
29 178,69 0.02
30 101,6071429 0.00
31 112,6190476 0.00
32 93,27380952 0.07
33 72,73809524 0.01
34 169,17000000 0.02
35 88,21428571 0.0
Mediana 8.821.429 0.02
0.02485

Desvio Padréao 42,0347031
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CAPITULO 111

DIAGNOSTICO SITUACIONAL DOS TRIATOMINEOS (HEMIPTERA: REDUVIIDAE:
TRIATOMINAE) INFECTADOS POR TRYPANOSOMA CRUZI: E SUA DISTRIBUICAO
NO SERTAO PARAIBANO

Manuscrito submetido a Revista “BRAZILIAN
JOURNAL VETERINARY PARASITOLOGY 7 -
Quialis A2.
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Diagnostico Situacional dos Triatomineos (Hemiptera: Reduviidae: Triatominae) infectados

por Trypanosoma cruzi: e sua distribui¢do no sertdo paraibano

Atticcus Tanikawa®, Vanessa Lira de Santana®, Olivia Maria Moreira Borges®, Raquel Guedes

Ximenes® Ariana de Castro Tavares da Silva®, Angelina Lima Santana®, Almir Pereira de Souza®
#Unidade Académica de Medicina Veterinaria, Universidade Federal de Campina Grande ~UFCG

Resumo

Objetivou-se com este estudo identificar a situacdo vetorial dos triatomineos infectados no
sertdo paraibano avaliando a potencialidade da microregido de Patos através dos indicadores
entomoldgicos mediante a um estudo retrospectivorealizados entre os periodos de 2009 até 2015. A
determinacdo das areas estudadas foi baseada a partir de um levantamento epidemiolégico listado
para casos notificados pela Secretaria de Saude do estado da Paraiba para pessoas infectadas com
Trypanosoma cruzi. Um total de 7177 espécimes de triatomineos foram capturados, As espécies que
apresentaram maior frequéncia de captura foram Triatoma brasiliensis totalizando 3934 exemplares
(54,8%) seguida respectivamente pelo Triatoma pseudomaculata 2957 exemplares (41,2%),
Panstrongylus lutzi 171 exemplares (2,4 %), Rhodnius neglectus 48 exemplares (0,7%), Rhodnius
nasutus 46 exemplares (0,6%), Triatoma petrochiae 17 exemplares (0,2%) e Panstrongylus
megistus 4 exemplares ( 0,1%). A taxa de infeccdo natural dos triatomineos para 0s 23 Municipios
foi de 0,14%, tendo como destaque Desterro (0,73%), Condado (0,43%), Santa Luzia (0,41%),
Malta (0,36%), Teixeira (0,29%), Santa Terezinha (0,23%) e S&o José dos Espinharas (0,11%). Dos
triatomineos analisados, o T.brasiliensis foi a espécie com a maior taxa de infeccdo natural seguida
pelo T. pseudomaculata e P. lutzi. A taxa de infestacdo intradomiciliar para o T.brasiliensis foi de 0,
33% e para o T. pseudomaculata foi de 0,07% enquanto que a taxa de infestacdo peridomiciliar foi
0,009% para T.brasiliensis e 3,1% para de Panstrongylus lutzi. Observou-se que a microrregido de
Patos apresenta uma taxa de dispersdo triatominica maior em ambientes peridomiciliares nos 23
municipios estudados, no entanto com a taxa de infestagdo vetorial com potencial de infectividade
para T.cruzi em ecétopos intradomiciliares foram as cidades de Desterro, Condado, Teixeira, Santa
Luzia, Malta, santa Terezinha e S&o José dos Espinharas Diante destes fatos Conclui-se que a
microregido de Patos apresenta uma taxa de dispersdo triatominica maior em ambientes
peridomiciliares que se encontram com baixos indices de infec¢do natural, o que ndo descarta a
necessidade-da atencdo dos 6rgaos competentes com a potencialidade vetorial de infectividade para

T.cruzi em ecotopos intradomiciliares na regido estudada.
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Palavras chaves: triatimineo, taxa de infeccdo natural por espécie, Nordeste do Brasil, Triatoma
brasiliensis, Triatoma pseudomaculata, Panstrongylus lutzi

Abstract

Evaluating the potentiality of the microregion of Patos through the entomological indicators
through a retrospective study. The determination of the areas studied was based on epidemiological
survey listed for cases reported by the Secretary of Health of the State of Paraiba for people infected
with Trypanosoma cruzi. A total of 7177 specimens of triatomines were captured. Triatoma
brasiliensis totaling 3934 specimens (54.8%) followed respectively by Triatoma pseudomaculata
2957 specimens (41.2%), Panstrongylus lutzi 171 specimens (2,4%) Rhodnius neglectus 48
specimens (0.7%), Rhodnius nasutus 46 specimens (0.6%), Triatoma petrochiae 17 specimens
(0.2%) and Panstrongylus megistus 4 specimens (0.1%). Of the triatomines analyzed, T. brasiliensis
was the species with the highest rate of natural infection followed by T. pseudomaculata and P.
lutzi. The intradomiciliary infestation rate for T. brasiliensis was 0.33% and T. pseudomaculata it
was 0.07% while the rate of peridomiciliary infestation was 0.009% for T. brasiliensis and 3.1% for
Panstrongylus Lutzi. It is concluded that the micro-region of Patos presents a higher triatomic dispersion
rate in peridomiciliary environments that have low rates of natural infection, which does not rule out the
need for the attention of the competent organs with the vectorial potentiality of infectivity for T.cruzi in In

the region.

Keywords: triatomine, natural infection rate, Northeastern Brazil, Triatoma brasiliensis, Triatoma

pseudomaculata, Panstrongylus lutzi

1. Introducao

A Doenga de Chagas ou Tripanossomiase Americana é uma doenga infecciosa de carater endémico
decorrente de uma infeccdo parasitaria causada pelo protozoario Trypanossoma cruzi podendo ser
transmitida aos hospedeiros vertebrados por meio de insetos hematofagos da subfamilia
Triatominae, como também por outros mecanismos de transmissdo, tais como transfusao sanguinea,
transmissdo congeénita, transplante de 6rgdos e por via oral (Santana et al., 2012; Mendes et al.,
2013)
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Os triatomineos vetores participantes da doenca podem estar distribuidos em diferentes habitats
afetando inimeras espécies de animais uma vez que participam de diferentes ciclos epidemioldgicos
para T. cruzi, dentre esses, o ciclo doméstico e peridoméstico, onde participam o homem e outros
animais. Seu inicio ocorreu a partir da ocupacdo humana em ecotopos silvestres, em vivendas
rurais, oferecendo abrigo e alimento abundante aos vetores servindo como elo entre o ciclo

domeéstico e silvestre (Schmufiis 2000).

Das 65 espécies, somente cinco sdo relevantes para a transmissao domiciliar: o Triatoma infestans,
Triatoma brasiliensis, Triatoma pseudomaculata, Triatoma sordida e Pastrongylus megistus (Costa
et al., 2009). Atualmente o T. brasiliensis e o T. pseudomaculata sdo as espécies mais frequentes
principalmente nos ambientes intradomiciliar especialmente no nordeste brasileiro (Silva, et al.,
2016, Barbosa-Silva et al. 2016; Vasconcelos et al 2013) onde os altos indices de infeccBes a
humanos sao verificados pelos dados obtidos pelo Sistema de Informacdo de Agravos de
Notificacdo — SINAN, inclusive no estado da Paraiba (Brasil, 2017). Embora medidas preventivas
estejam sendo efetuadas na regido, alguns fatores como urbanizagéo descontrolada das zonas rurais,
a domiciliacdo do principal vetor da doenca, e possivel participacdo de individuos infectados
assintomaticos como fonte de infeccdo podem estar influenciando direta ou indiretamente na
manutencdo do ciclo epidemiolégico da enfermidade, o que proporciona duvidas sobre a real
situacdo dos vetores triatomineos envolvidos na Doenca de Chagas no estado. Diante desses fatos o
presente estudo objetivou identificar a situacdo vetrorial dos triatomineos infectados no sertdo
paraibano avaliando a potencialidade da microregido de Patos através dos indicadores

entomoldgicos mediante a um estudo retrospectivorealizados entre os periodos de 2009 até 2015.

2. Materiais e Métodos

Foi realizado um estudo retrospectivo, através de consultas aos dados epidemiol6gicos do
Programa de Controle de doenca de Chagas do Laboratério Regional de Endemias da microrregido
de Patos entre os periodos de 2009 até 2015 cuja a captura dos triatomineos era realizada
semanalmente. A determinacdo das areas estudadas foi baseada a partir de um levantamento
epidemiolégico listado para casos notificados pela Secretaria de Saude do Estado da Paraiba para
pessoas infectadas com Trypanosoma cruzi.

A captura dos triatomineos realizou-se a partir de busca intradomiciliares e peridomiciliares
atraves de procura ativa em galinheiros, currais, acomodacdes recobertas de palhas, cercas e
pocilgas nas cidades: Patos, Santa Luzia, Varzea, Quixaba Sao Jose do Bonfim, Maturéia, Desterro,
Mae D' Agua, Areia de Baralnas, Salgadinho, Sdo José do Sabugi, Malta, Passagem, Vista Serrana,
Sdo Mamede, Condado, Catingueira, Junco do Seridd, Cacimba de Areia, Teixeira, Santa

Terezinha, Sdo Jose dos Espinharas e Cacimbas. A identificacdo dos triatomineos foi caracterizada
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a partir de critérios de avaliacdo morfoldgicas externas, utilizando-se como ferramenta a chave
dicotdmica elaborada por Lent e Wygodzinsky (1979).

Foram incluidos na pesquisa como coleta de dados os estagios evolutivos de triatomineos
capturados no intradomicilio e peridomicilio das residéncias oriundas dos municipios incluidos na
Microregido de Patos. Ao mesmo tempo indicadores entomoldgicos do indices de dispersao
triatominea (DT), infestacdo domiciliar (ID), infeccdo natural (IN) por T. cruzi foram obtidos

conforme orientacdo preconizada pelo Brasil (1994):

DT= Numero de localidades com presenca do triatomineo X 100

NUmero de localidades pesquisadas

ID = NUmero de unidades domiciliares com presenca do triatomineo X 100

Numero de unidades domiciliares pesquisadas

IN = NUmero de triatomineos infectados por T.cruzi X 100

NuUmero de triatomineos examinados

3. Resultados

No ano de 2009 a 2015, foram coletados um total de 7177 espécimes de triatomineos em 23
municipios do Sertdo Paraibano: Patos, Santa Luzia, Varzea, Quixaba, Sdo Jése do Bonfim,
Maturéia, Desterro, Mae D' Agua, Areia de Baraunas, Salgadinho, Sdo José do Sabugi, Malta,
Passagem, Vista Serrana, Sdo Mamede, Condado, Catingueira, Junco do Serid6, Cacimba de Areia,
Teixeira, Santa Terezinha, S&o Jose dos Espinharas e Cacimbas nas quais foram identificadas 7
espécies.

O Triatoma brasiliensis foi a espécie mais capturada totalizando 3934 exemplares (54,8%) seguida
respectivamente pelo Triatoma pseudomaculata 2957 exemplares (41,2%), Panstrongylus lutzi 171
exemplares (2,4 %), Rhodnius neglectus 48 exemplares (0,7%), Rhodnius nasutus 46 exemplares
(0,6%), Triatoma petrochiae 17 exemplares (0,2%) e Panstrongylus megistus 4 exemplares (0,1%).
O Triatoma brasiliensis foi a espécie com maior indice de captura no intradomicilio enquanto que
Triatoma pseudomaculata, Panstrongylus lutzi, Rhodnius neglectus, Rhodnius nasutus, Triatoma
petrochiae e Panstrongylus megistus foram encontradas no peridomicilio (tabela 2).

A taxa de infeccdo natural dos triatomineos para os 23 Municipios foi de 0,14%, tendo como
destaque Desterro (0,73%), Condado (0,43%), Santa Luzia (0,41%), Malta (0,36%), Teixeira
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(0,29%), Santa Terezinha (0,23%) e Sao José dos Espinharas (0,11%) (tabela 1). Dos triatomineos
analisados no estudo, o T.brasiliensis foi a espécie com a maior taxa de infeccdo natural seguida
pelo T. pseudomaculata e P. lutzi entre os municipios analisados. A taxa de infestacdo
intradomiciliar para triatomineos para o T.brasiliensis foi de 0, 33% e para o T. pseudomaculata foi
de 0,07% enquanto que a taxa de infestacdo peridomiciliar foi 0,009% para T.brasiliensis e 3,1%
para de Panstrongylus lutzi (Tabela 3)

4. Discussao

Durante o estudo foi analisado a situacdo da distribuicdo da Doenca de Chagas no sertdo
paraibano atraves da identificacdo de espécimes vetorias importantes na transmissao da doenca. Os
resultados obtidos indicam a predominancia do Triatoma brasiliensis, Triatoma pseudomaculata,
Panstrongylus lutzi, Rhodnius neglectus, Rhodnius nasutus,

Triatoma petrochiae e Panstrongylus megistus respectivamente em ambientes domiciliares e
peridomiciliares, corroborando com outros estudos na regido nordeste do Brasil na qual verificaram
que tais espécies sdo mais prevalentes no semiarido nordestino (Vasconcelos et al 2013; Silva, et
al., 2015, Barbosa-Silva et al. 2016). Tais conjunturas estdo de acordo com Dias et al. (2000); Silva
et al. (2012) na qual afirmam que o tipo de cobertura vegetal predominante da regido caracterizada
como a Caatinga propiciam a manutencdo da maioria das espécies encontradas por se tratarem de
triatomineos nativos da regido nordeste .

Dentre as espécies supracitadas foi evidenciado um numero significativo do T. brasiliensis e T.
pseudomaculata capturados, indicando uma frequéncia mais acentuada destes triatomineos nas
areas em estudo. Segundo Caranha et al. (2006) e Costa et al., (2009) tais espécies sao importantes
na caracterizacdo endémica da doenca de Chagas no nordeste brasileiro, sendo estes objetos de
preocupacao pelos 6rgdos responsaveis pelo controle de vetores pois tanto o T. brasiliensis e T.
pseudomaculata os quais apresentam altas taxas de densidade e sdo capazes de colonizar o
ambiente intradomiciliar e peridomiciliar fato este observado no estudo apenas para o ambiente
peridomiciliar em ambas as espécies (Silveira et al., 2002). Nestes ambientes os triatomineos podem
se abrigar em telhas, pedras, tijolos e tetos de abrigos de animais criando condic¢des de temperatura
e umidade capazes de manter estabelecidos em diversas localidades fazendo com que haja
persisténcia de infestacdo peridomiciliar. Contudo devemos salientar a importancia do P. lutzi na
regido em estudo, uma vez que esta distribuida em quase todas a cidades com a excecao de Sao José
do Bonfim. Além disso foi verificado um aumento significativo da espécie no ambito domiciliar
mostrando uma mudanga no seu comportamento haja vista que o P. lutzi apresenta

preferencialmente habito peridomiciliar e silvestre. De acordo com Costa et al., 2003 e Silva et al.,



2012 tal espécie vem apresentando um aumento gradativo nos Gltimos anos em diferentes regies
do Brasil e se destaca por apresentar um habito alimentar eclético. As alimenta¢fes mistas sugerem
que o P. lutzi circula em ambientes silvestres e peridomiciliares permitindo a introducéo de cepas
silvestres no ambiente domiciliar predispondo a infec¢des pelo T.cruzi (Caranha et al 2006; Borges-
Pereira et al, 2008; Vasconcelos et al. 2013). De fato, é possivel observar a associa¢do entre a
frequéncia dos principais triatomineos no sertdo paraibano com as principais taxas de infeccdo
natural por espécie. Embora sejam pequenas as taxas de infeccdo natural por espécie, o T.
brasiliensis, T. pseudomaculata e P. lutzi foram as espécies de triatomineos que exclusivamente e
respectivamente apresentaram correlagéo direta com TIFNE.

No estudo foi evidenciados maiores taxa de infeccdo natural por espécies em ambiente
intradomiciliar. As condicdes dos ecotopos artificiais sdo determinantes para condi¢do de vetor com
importancia epidemiolodgica do T.cruzi. Essa capacidade é dependente da habilidade de se alimentar
de sangue disponiveis no interior das residéncias e com a temperatura e umidade determinada pelos
esconderijos intradomiciliares possibilitando a transformacdo de um vetor potencial em um real
transmissor do T.cruzi a humanos (Lent; Ligdzinsky, 1979; Lorenzo et al 2000)

Diferentemente de outros estudos as pequenas taxas de infeccdo encontradas podem indicar um
baixo grau de parasitismo das espécies vetorias para o T.cruzi, sugerindo que as regides delineadas
ndo apresentam condic¢des adequadas para a manutencdo dos triatomineos decorrentes das medidas
profilaticas de controle vetorial nas quais podem ser comprovadas mediantes aos indicadores
entomoldgicos associados aos baixos indices de dispersdo triatominica. No entanto é possivel a
existéncia de um novo contexto epidemioldgico na qual pode estar gerando uma nova perspectiva
para as cidades estudadas assim como as outras regides do Nordeste brasileiras consideradas como
endémicas para Doenca de Chagas. E possivel que as altas temperaturas do sertdo e os poucos
periodos chuvosos nos Gltimos 10 anos possam ter ocasionado a desidratacdo e elevada mortalidade,
diminuindo a densidade dos mesmos (Gomez-Hernadez et al.,2008). Além disso, o grande periodo
de seca pode ter contribuido para a destruicdo ou transformacdo dos ecotopos naturais causando a
diminuicdo ou mesmo o desaparecimento das fontes alimentares dos triatomineos no ambito

peridomiciliar e silvestre (Dias-Lima et al, 2000).

5. Conclusédo

E possivel concluir que a microregifo de Patos apresenta uma taxa de dispers&o triatominica maior
em ambientes peridomiciliares que se encontram com baixos indices de infec¢do natural, o que néo
descarta a necessidade—da atencdo dos 6rgdos competentes com a potencialidade vetorial de

infectividade para T.cruzi em ecétopos intradomiciliares na regido estudada.
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7. AnNnexos

Tabela 1 - Distribui¢do de triatomineos por espécie e com infeccdo natural por Trypanosoma cruzi

capturados em municipios da microrregido de Patos no periodo 2009 - 2015

Municipio

Patos

Santa Luzia

Varzea

Quixaba

S&o José do Bonfim

Espécies Triatomineos capturados N° positivos TIFNE TIN
(%) (%)
T.brasiliensis 887 0
T.pseudomaculata 80 0
P. lutzi 3 0
R.nasutus 2 0
Total 972 0
T.brasiliensis 182 1 0,12
T.pseudomaculata 59 0
P. lutzi 2 0
R.nasutus 2 0
R. neglectus 1 0
Total 246 1 0,41
T.brasiliensis 83 0
T.pseudomaculata 37 0
P. lutzi 2 0
Total 122 0
T.brasiliensis 103 0
T.pseudomaculata 25 0
P. lutzi 4 0
Total 132 0
T.brasiliensis 95 0
T.pseudomaculata 25 0
R. neglectus 2 0
Total 122 0



liv

Maturéia T.brasiliensis 11
T.pseudomaculata 58
P. lutzi 10
Total 79
Desterro T.brasiliensis 33 0,33
T.pseudomaculata 30
P. lutzi 10
Total 73 0,73
Mae D' Agua T.brasiliensis 199
T.pseudomaculata 91
P. lutzi 10
Total 300
Areia de Baralnas T.brasiliensis 188
T.pseudomaculata 90
P. lutzi 32
R.nasutus 1
R. neglectus 3
Total 314
Salgadinho T.brasiliensis 28
T.pseudomaculata 71
P. lutzi 10
Total 109
Séao José do Sabugi T.brasiliensis 53
T.pseudomaculata 4
P. lutzi 4
R.nasutus 0
R. neglectus 1
Total 62



Malta

Passagem

Vista serrana

Sao Mamede

Condado

Catingueira

T.brasiliensis
T.pseudomaculata
P. lutzi

R.nasutus

R. neglectus

Total

T.brasiliensis
T.pseudomaculata
P. lutzi

R.nasutus

R. neglectus

Total

T.brasiliensis
T.pseudomaculata
P. lutzi

R.nasutus

R. neglectus

Total

T.brasiliensis
T.pseudomaculata
P. lutzi

R.nasutus

Total

T.brasiliensis
T.pseudomaculata
P. lutzi

R.nasutus

R. neglectus

Total

T.brasiliensis
T.pseudomaculata

P. lutzi

229
311

556

118
79

14
22

113
113

239

190

109

11

311

232
236

480

63
43

0,87

0,43
0,42

0,36

0,43



Junco do Serido

Cacimba de Areia

Teixeira

Santa Terezinha

Séao José dos Espinharas

T. petrochiae

Total

T.brasiliensis
T.pseudomaculata
P. lutzi

Total

T.brasiliensis
T.pseudomaculata
P. lutzi

R. neglectus

T. petrochiae

Total

T.brasiliensis
T.pseudomaculata
P. lutzi

R. neglectus

T. petrochiaei

Total

T.brasiliensis
T.pseudomaculata
P. lutzi

R.nasutus

R. neglectus
P.megistus

Total

T.brasiliensis
T.pseudomaculata
P. lutzi

R.nasutus

R. neglectus

P.megistus

111

10

97
33

135

97
182
58

340

322
54
43

426

720
1030
19
13

0,55

0,31

0,19

Ivi

0,29

0,23

0,11



Cacimbas

T. petrochiae

Total

T.brasiliensis
T.pseudomaculata
P. lutzi

T. petrochiaei

Total

Total

1792

24

7177

Ivii

10 0,14



Iviii

Tabela 2. Distribuicdo por espécie peri e intradomiciliar dos triatomineos capturados na
microregido de Patos nos periodos de 2009-2015.

Espécies Capturados (%) Intradomicilio (%) Peridomicilio (%)
T.brasiliensis 3934 (54,8%) 1825 (67) 2109 (33)
T.pseudomaculata 2957 (41,2%) 710 (26,1) 2247 (73,9)
P.lutzi 17 (2,4 %) 139 (5,1) 32 (94,9)
R.nasutus 46 (0,7%) 14 (0,5) 32 (99,5)
R. neglectus 48) (0,6%) 17 (0,6) 31 (99,4)
P.megistus 4 (0,2%) 3 (0,11) 1 (89)
T. petrochiaei 17 (0,1%) 12 (0,44) 5 (99,56)

Total 7.177 (100%) 2720 100 4457 (100)




lix

Tabela 3. Distribuicdo por espécie peri e intradomiciliar dos triatomineos positivos e taxa de
infeccdo natural para T.cruzi capturados na microregido de Patos nos periodos de 2009-2015.

Espécies Intradomicilio TINPE Peridomicilio TINPE
T.brasiliensis 6 0,33% 1 0,009%
T.pseudomaculata 2 0,07% 0 0%
P.lutzi 0 0% 1 3,1%
R.nasutus 0 0% 0 0%
R. neglectus 0 0% 0 0%
P.megistus 0 0% 0 0%
T. petrochiaei 0 0% 0 0%



CONCLUSOES

De acordo com os dados obtidos conclui-se que cdes naturalmente infectados por Leishmania spp e
Trypanosoma cruzi sem sintomatologia clinica apresentaram valores significativos de haptoglobina
e proteina c reativa principalmente nos pacientes anémicos atuando como ferramentas auxiliares na
avaliacdo de morbidade e de diagnostico em regides que apresentam indices de infec¢do para ambos
tripanossomatideos como a microrregido de Patos. Conclui-se também que esta regido apresenta
uma taxa de dispersdo triatominica maior em ambientes peridomiciliares que se encontram com
baixos indices de infeccdo natural, o que ndo descarta a necessidade—da atencdo dos Orgaos
competentes com a potencialidade vetorial de infectividade para T.cruzi em ecOtopos

intradomiciliares na regido estudada.
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