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I Laboratdrio de Virologia, Abstract Knowledge is limited on the spread of bacteria from genus Chlamydia in Brazil. This
g:fi;“;’:‘é’lf;’liz:’“‘”l"gi“’ study included a sero-epidemiological survey of 2,086 samples from native Indian populations
Bioldgicas, Universidade of the Brazilian Amazon region. Sera were screened using indirect immunofluorescence assay for
Federal do Pard. detection of antibodies to C. trachomatis serotype L2, followed by microimmunofluorescence as-
255'45333,’ gf;f:’l“ PA say using fifteen C. trachomatis and C. pneumoniae serotypes as antigen substrates. Antibody
rishak@canall3.com.br prevalence was 48.6%, but there was a large prevalence range among the groups, including those

that had never been challenged with the bacteria, as well as those in which almost all individu-
als had been infected. Titration of IgG antibodies and detection of specific IgM in high-titer sam-
ples showed the persistence of Chlamydia in 6.1% of the reactive individuals, who probably play
an important role as reservoirs for dissemination of the bacteria. Specific seroreactivity to C. tra-
chomatis showed the presence of serotypes A, B, Ba, D, E, G, H, I, and LI in the geographic area
surveyed. Furthermore, the survey showed that C. pneumoniae was also infecting these individ-
uals. Both species may be involved in a significant human disease burden that merits further
clarification.
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Resumo A disseminagdo das bactérias do género Chlamydia no Brasil, inclusive na regido Ama-
zonica, é pouco conhecida. Este estudo soroepidemioldgico incluiu 2.086 amostras de soro de po-
pulacgoes indigenas da Amazonia brasileira, empregando metodologia de triagem pela imuno-
fluorescéncia indireta para pesquisa de anticorpos. Usou-se o sorotipo L2 da C. trachomatis co-
mo substrato; a seguir, para os quinze sorotipos de C. trachomatis e para a C. pneumoniae, dis-
criminou-se a sororreatividade pela microimunofluorescéncia especifica. A prevaléncia média
de anticorpos para Chlamydia foi de 48,6%. Sua variagdo entre as comunidades indicou as que
ndo tiveram contato com as bactérias e aquelas em que quase todos os testados tiveram. Por
meio da titulagdo dos anticorpos IgG e a presenga de IgM especifica nas amostras com titulos al-
tos viu-se que 6,1% dos infectados persistiam com a infecgdo, servindo de reservatorios a disse-
minagdo das espécies de Chlamydia. Pela resposta a C. trachomatis, evidenciou-se a circulagdo
dos sorotipos A, B, B, D, E, G, H, I e L;. Ademais, constatou-se que hd C. pneumoniae na regido.
As duas espécies causariam impacto significativo no hospedeiro humano.
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Introducéao

O presente trabalho descreve a disseminacao
das espécies Chlamydia trachomatis (e seus so-
rotipos) e C. pneumoniae por meio da preva-
léncia de anticorpos entre populacdes indige-
nas na regido da Amazonia brasileira.

As infecgdes e doencas humanas associa-
das a bactérias do género Chlamydia (C. tra-
chomatis, C. pneumoniae e C. psittaci) tém sido
reconhecidas como problemas graves de satide
coletiva, e estdo relacionadas a infeccdes ocu-
lares, como o tracoma; a infeccdes genitais, co-
mo as uretrites ndo-gonocdcicas e cervivites
mucopurulentas, que podem evoluir para doen-
ca inflamatdria pélvica (DIP), gravidez ectépi-
ca e infertilidade; e a infecc¢oes cardiorrespira-
térias, como as pneumonias adquiridas em co-
munidade (PAC). A Organizacdo Mundial de
Satude calculou a ocorréncia de cerca de 89 mi-
Ihoes de novos casos de infeccao por este paté-
geno no ano de 1995 (Peeling & Brunham,
1996; WHO, 1995). Nos Estados Unidos, estima-
se o surgimento de cerca de quatro milhdes de
novos casos anuais de C. trachomatis, com o
prejuizo adicional de 50.000 mulheres que se
tornam inférteis em decorréncia da infecgao
(Washington et al., 1987). A C. trachomatis é
uma bactéria que possui formas bem definidas
de transmissdo, e a via sexual é provavelmente
a mais comum delas, o que a torna uma das
mais importantes infec¢des sexualmente trans-
missiveis.

A C. pneumoniae tem sido freqiientemente
relacionada a quadros clinicos de ateroesclero-
se e asma (Campbell et al., 1998), além de sua
associacdo como patdégeno respiratério comum
entre seres humanos. Em demonstragdo expe-
rimental de associacdo epidemioldgica entre a
infeccao por Chlamydia e a doenca cardiaca
em seres humanos (Quinn et al., 1996), foi pos-
sivel evidenciar recentemente a inducdo de
doenca cardiaca inflamatéria autoimune em
resposta a proteina da membrana externa pre-
sente nas trés espécies de Chlamydia (Bach-
maier et al., 1999).

Poucas informacdes tém sido geradas acer-
ca das infeccdes pelas bactérias do género
Chlamydia em nosso pais. Sinais de tracoma
ativo ou inativo foram encontrados em 33%
dos habitantes da Amazoénia mediante traba-
lho clinico-epidemiolégico de Freitas (1976).
Em abordagem clinica-laboratorial, a C. tracho-
matis foi identificada em 51% de homens com
uretrite ndo-gonocdcica no Recife, Pernambu-
co (Magalhdes et al., 1982), da mesma forma
que em 30% de homens em Belém, Pard (Ishak
et al., 1993). Estudos de natureza soroepide-
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miolégica, por sua vez, mostram, com clareza,
que a infeccao por Chlamydia é comum em di-
ferentes grupos populacionais urbanos e nao
urbanos (Ishak, 2000; Ishak et al., 1988, 1993).

Material e métodos

Grupos Populacionais Examinados

Os grupos populacionais indigenas envolvidos
no presente trabalho estdo listados na Tabela 1.
Foram examinados 2.086 individuos — proce-
dentes de 27 comunidades — que apresentavam
graus diferenciados de isolamento em relacao
a comunidades neo brasileiras da Amazo6nia
brasileira.

A informacao a respeito de sexo e idade s6
pode ser descrita de maneira adequada em de-
zesseis das comunidades indigenas examina-
das. A composicdo demogrdfica dos individuos
foi de 44,5% (928/2.086) do sexo masculino;
entretanto, 15,1% (316/2.086) das pessoas tes-
tadas ndo estavam registradas satisfatoriamen-
te, assim como nao havia informacoes adequa-
das acerca do sexo dos individuos testados (Ta-
bela 1).

As populacoes indigenas foram oriundas de
27 comunidades, distribuidas nos estados do
Maranhao (Urubui-Kaapér e Awa-Guajd), Ama-
pd (Galibi-Uac4, Palikir e Waiapi), Pard (Wayd-
na-Apalai, Tiriy6, Asurini do Kuatinemo, Asuri-
ni do Trocard, Ardra do Iriri, Ardra do Laranjal/
Ardara do Kurambé, Araweté, Parakand, Kayapo6
— aldeias Aukre, Kubenkokre, Pukany, Kikre-
tum, Kokraiméro, Kararad e Xikrin do Bacaja —
Mundurukdi e Katwena), Roraima (Yanomdami),
Amazonas (Yamamadi) e Rondénia (Cinta-Lar-
ga, Surui e Karitidna).

Convém ressaltar que as tribos Urubti-Kaa-
por e Waydna-Apalai foram revisitadas e apare-
cem com quatro percentuais de prevaléncia de
anticorpos na secdo de Resultados — por exem-
plo, Urubt-Kaapér I e Urubid-Kaap6ér II -, po-
rém foram contadas como duas comunidades.
A unido entre os Wayana e os Apalai na mesma
aldeia tornou impraticdvel a separacdo das
duas comunidades. Os Ardra do Laranjal e os
Ardra do Kurambé sao duas comunidades, mas
aparecem com percentual tinico de prevalén-
cia de anticorpos, uma vez que a separa¢ao dos
dois grupos por ocasido da coleta levou em
conta apenas a perspectiva histérica, ja que os
dois grupos viviam juntos.
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Tabela 1

Distribuicdo dos grupos indigenas examinados quanto a presenca de anticorpos para Chlamydia, de acordo
com a localizagéo, o tronco lingtiistico, o ano de coleta da amostra, a estimativa de populagéo e o sexo,
na Amazénia brasileira — 1984 a 1995.

Estado/Tribo Tronco Ano da Populagédo Examinados
Lingliistico Coleta Estimada Masc. Fem. Ind. Total
Maranhéo
Urubi-Kaapér | Tupi 1984 93 67 160
Urubu-Kaapor I Tupi 1994 1.100 25 22 47
Awa-Guaja Tupi-Guarani 1993 230 51 35 86
Amapa
Galibi-Uaga Karib 1988 860 70 70 19 159
Palikar Aruak 1988 561 25 33 58
Waiapi Tupi-Guarani 1994 295 53 36 89
Para
Wayana-Apalai | Karib 1983 350 66 49 19 134
Wayana-Apalai Il Karib 1993 233 18 22 40
Tiriyo Karib 1990 383 14 12 26
Asurini do Kuatinemo Tupi 1984 54 15 26 41
Asurini do Trocara Tupi 1984 150 " 10 21
Aréra do Iriri Karib 1991 60 16 11 1 28
Arara do Laranjal/ Karib 1991 73 26 21 47
Kurambé
Araweté Tupi 1983 139 41 40 81
Parakana Tupi 1995 140 - - 42 42
Aukre Jé 1989 *2.100 11 1 4 16
Kubenkokre Jé 1990 *2.100 - - 91 91
Pukany Jé *2.100 - - 50 50
Kikretum Jé *2.100 - - 16 16
Kokraiméro Jé *2.100 42 51 93
Kararad Jé 1986 *2.100 11 12 9 32
Xikrin-Bacaja Jé 1995 *2.100 - - 54
Mundurukd Tupi 1988 3.000 63 72 12 147
Katwena Carib 1995 705 93 84 177
Roraima
Yanomami Yanomami 1990 **10.000 39 42 81
Amazonas
Yamamadi Arawa 1986 70 19 17 36
Rondénia
Cinta-Larga Tupi 1987 953 49 39 14 102
Surui Tupi 1987 109 30 29 59
Karitidna Arikém 1986 130 38 35 73
Total 21.695 919 836 331 2.086

* Aldeias Kayapo; populagédo do total de aldeias estimada em cerca de 2.100 individuos.
** Cerca de 150 aldeias, totalizando por volta de 10.000 individuos.
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Obtencdo das amostras de soro e plasma

Todos os grupos populacionais envolvidos fi-
zeram parte de um Programa de Assisténcia a
Satide Indigena, realizado de forma colaborati-
va entre os Laboratérios de Virologia e de Ge-
nética Médica e Humana, do Centro de Cién-
cias Bioldgicas da Universidade Federal do Pa-
r4, e a Fundacdo Nacional do Indio (FUNAI),
que se iniciou em 1983.

Em todas as visitas foi prestado atendimen-
to médico-laboratorial aos individuos exami-
nados e coletada uma amostra de sangue por
meio de punc¢do venosa para obtencao de soro
ou plasma. As amostras foram centrifugadas
no local de coleta quando havia disponibilida-
de, ou em laboratério, para a separacido do
plasma ou do soro apds a coagulacao. As cole-
¢coes de soro e plasma foram mantidas a -200C,
até o momento de uso.

Imunofluorescéncia indireta (IFI)

Laminas comerciais (BioMerieux) impregna-
das com o antigeno de C. trachomatis, cepa L,
foram utilizadas como substrato da reacao de
triagem de anticorpos para o género Chlamy-
dia, uma vez que a referida cepa possui antige-
nos comuns aos demais sorotipos de C. tracho-
matis, bem como as espécies C. pneumoniae
(Campbell et al., 1990; Grayston & Wang, 1975)
e C. psittaci (Treharne et al., 1977).

A metodologia seguiu um padrao ja descri-
to anteriormente (Collier et al., 1972; Ishak et
al., 1988, 1993; Richmond & Caul, 1975). As
amostras de soro foram depositadas sobre as
laminas, as quais foram lavadas durante cinco
minutos, por trés vezes, em solucao salina tam-
ponada (PBS), apés incubagdo a 370C durante
45 minutos em camara imida. Em seguida, foi
adicionado um conjugado com atividade anti-
IgG. Depois de nova incubagdo e novo ciclo de
lavagens, as laminas foram montadas com gli-
cerina tamponada (pH 9,0) e a leitura efetuada
com objetiva de 40x em um microscépio de
imunofluorescéncia Axiophot, montado com
sistema de epi-iluminacao.

As amostras de soro ou plasma foram dilui-
das e testadas inicialmente na diluicao de 1:32.
As amostras positivas foram diluidas até a di-
luicdo de 1:512 e testadas, usando-se um con-
jugado anti-IgG. As amostras com titulo 2512
foram testadas na diluicdo de 1:8, empregan-
do-se um conjugado anti-IgM. Ambos os con-
jugados foram previamente titulados e, em to-
dos os testes, foram incluidos controles positi-
vo, negativo e do conjugado, no qual se usou
solugdo salina em lugar da amostra.
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A presenca de anticorpos IgG em dilui¢coes
de 1:32 foi usada como indicativo de exposicao
prévia a bactérias do género Chlamydia. Por
sua vez, a presenca de titulos elevados (>512)
na auséncia de anticorpos de natureza IgM ser-
viu para indicar infecgao persistente por Chla-
mydia.

Microimunofluorescéncia (MIF)

O antigeno de C. pneumoniae e 0os quinze soro-
tipos de C. trachomatis (A, B, B,, C,D,E, E G, H,
LJ,K, L;, L, e Ly) foram obtidos comercialmen-
te da Washington Research Foundation, Seattle,
Washington, Estados Unidos. As laminas que
continham os dezesseis antigenos utilizados
no teste foram preparadas no Laboratério de
Virologia do Centro de Ciéncias Biolégicas —
Universidade Federal do Pard. Os testes foram
controlados por meio da suspensdo de gema de
ovo ndo inoculado para detectar reagdes ines-
pecificas contra o substrato que foi utilizado
para fixar o antigeno sobre a lamina e facilitar
a visualizacdo do material ao microscépio.

As preparacdes antigénicas sdo constitui-
das de corpisculos elementares inteiros — obti-
dos a partir de células HeLa 229 infectadas —,
purificados em gradiente de concentragdo que
se apresenta com a superficie intacta e trata-
dos com formalina. Cada preparacdo contém
aproximadamente 109 particulas/mL de PBS,
tendo 0,02% de formalina. As suspensdes anti-
génicas foram acrescidos volumes iguais (apro-
ximadamente 0,1mL) da suspensdo da gema de
ovo e homogeneizados em Vortex precedendo
sempre cada aplicacdo da suspensdo sobre as
laminas.

Cada suspensdo antigénica foi depositada
sobre as laminas com o auxilio de uma pena
para tinta nanquim (Hunt Artist’s Pens 104, no.
9404) - observando-se o uso de uma pena para
cada sorotipo —, obedecendo-se a um molde de
papel colocado debaixo da lamina que contém
os dezesseis pontos distribuidos em quatro
grupos de quatro, afastados por, pelo menos,
5mm de distancia entre os pontos. Apés a seca-
gem da suspensdo a temperatura ambiente por
um minimo de 30 minutos, as laminas foram
fixadas em acetona a temperatura ambiente
durante quinze minutos e estocadas a -200C
até o momento de uso.

Dentre as amostras de soro ou plasma que
mostraram reatividade no teste de IFI foi sele-
cionada uma amostra de 12% com o auxilio do
programa Epi Info, versao 6.0 (CDC/WHO, 1996),
para ser sorotipada por meio da MIE As amos-
tras foram testadas inicialmente na dilui¢do 1:8
em PBS frente aos dezesseis antigenos. Aquelas
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que mostraram fluorescéncia clara, nitida e es- Tabela 2
verdeada frente a qualquer um ou mais soroti-
pos, foram entao tituladas.

O teste seguiu uma metodologia padrao des-

Prevaléncia de anticorpos (IgG) para Chlamydia, freqiiéncia de titulos elevados
de IgG (2512) e presenga de IgM especifica, detectados por meio da IFl, em grupos

populacionais indigenas da Amazénia brasileira.

crita anteriormente (Wang & Grayston, 1974).
As amostras de soro ou plasma diluidas em PBS

(diluicoes seriadas de 1:8 até 1:1.024) foram Estado/Tribo Examinados % Positivos % IgG = 512* IgM**
aplicadas sobre os antigenos com o auxilio de
uma alca de platina (niquel-cddmio) da maior Maranhao
para a menor dilui¢do, secando-se a alca em Urubi-Kaapor | 160 156 0.0
papel absorvente entre a aplicacdo de duas di- Urubd-Kaapsr |l 4 8038 0.0
lui¢cdes. As laminas foram incubadas a 370C Awa-Guaja 86 90.7 2.6 0
durante 30 minutos em camara timida, primei- Amapé
ro, co.m 0 S0r0 01.1 o plasma, tes.te e depois, com Galibi-Uacs 159 32,1 2.0 1
o co.njugado anti IgG. A'o término de cada uma Palikar 58 31,0 0.0
das incubacoes, as laminas foram lavadas qua- Waispi 89 472 48 )
tro vezes em PBS e trés vezes em dgua destila-
da, tendo sido mergulhadas nos depésitos de Para
vidro de maneira delicada, uma por vez, com o Wayéna-Apalai | 134 23,9 0,0
auxilio de pinca plédstica. A montagem e leitura Wayéna-Apalai Il 40 70,0 0,0
foiigual a descrita acima para a IFI. Tiriyé 26 115 33,3 1
Asurini Kuatinemo 41 61,0 8,0 1
Métodos estatisticos Asurini do Trocara 21 14,3 0,0
Aréra Iriri 28 0,0 0,0
O presente estudo utilizou o conceito cldssico Aréra Laranjal/ 47 27.7 7.7 0
para o célculo de prevaléncia, indicando o ni- Kurambé
mero de pessoas, em um grupo populacional, Araweté 81 25,9 4,8 1
que possui a caracteristica pesquisada (no caso, Parakana 42 81,0 11,8 2
a presenca de anticorpos para Chlamydia) em Aukre 16 62,5 0,0
dado ponto no tempo (Mausner & Bahn, 1974). Kubenkokre 91 75,8 13,0 2
A selecdo das amostras para o teste de MIF Pukany 50 78,0 7.7 3
foi feita por meio de selecao randémica, usan- Kikretum 16 50,0 0,0
do-se o programa Epi Info, versdo 6.0 (CDC/ Kokraiméro 93 55,9 3,8 1
WHO, 1996). Kararad 32 71,0 0,0
A significancia das diferencas entre as pre- Xikrin-Bacaja 54 81,5 9,1
valéncias de anticorpos para Chlamydia nas Mundurukd 147 20,4 33 0
varias comunidades foi testada mediante o tes- Katwena 177 84,2 0,0
te binomial para avaliar a diferenca entre duas
amostras independentes. O nivel de significan- Roraima
cia considerado foi de 95% (p < 0,05). Os cdlcu- Yanomami 81 87.6 36,6 "
los foram efetuados por intermédio do progra-
ma Bioestat (Ayres et al., 1998). Amazonas ’
Yamamadi 36 86,1 0,0
Rondénia
Resultados Cinta-Larga 102 47,1 6.2 0
Surui 59 20,3 0,0
Os resultados gerais de prevaléncia de anticor- Karitiana 73 21,9 0,0
pos da classe 1gG para Chlamydia — baseados
em estudos soroepidemiolégicos entre as co- Total 2.086 48,6 6,1 24

munidades indigenas testadas no decorrer do
presente projeto — estao mostrados, de forma
resumida, na Tabela 2.

A prevaléncia média de anticorpos foi de
48,6%, destacando-se que os Ardra do Iriri ndo
mostraram anticorpos para Chlamydia. Os per-
centuais de prevaléncia evidenciaram variacao
que foi desde prevaléncias baixas — como entre
os Tiriy6 (11,5%), os Asurini do Trocara (14,3%),

* Percentual calculado sobre o nimero de positivos.
** Nimero absoluto de soros com a presencga de IgM especifica para Chlamydia.
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os Urubu-Kaap6ér (15,6%, na primeira visita em
1984), os Surui (20,3%) e os Mundurukd (20,4%)
— até atingir indices de prevaléncia altas — co-
mo nas tribos Urubti-Kaapér (80,8%, na revisi-
ta em 1994), Parakana (81,0%), Xikrin do Bacaja
(81,5%), Katwena (84,2%), Yamamadi (86,1%),
Yanomémi (87,6%) e Awa-Guaja (90,7%). Qua-
torze comunidades mostraram prevaléncias de
anticorpos de até 50%, ao passo que seis apre-
sentaram prevaléncias de até 70% e nove, pre-
valéncias maiores do que 70%.

As primeiras visitas aos Urubui-Kaapor e
aos Waydna-Apalai mostraram exposicao em
niveis baixos (15,6% e 23,9%, respectivamente)
para a Chlamydia; entretanto, as revisitas aos
dois grupos evidenciaram marcante exposicao
e disseminacao da bactéria entre ambos (80,8%
e 70,0%, respectivamente).

Aparentemente, ndo ocorreu qualquer evi-
déncia de predominéancia da prevaléncia em
relacdo a distribuicdo geogréfica. As comuni-
dades indigenas dos seis estados da Amazonia
brasileira exibiram percentuais de prevaléncia
baixos, médios e altos, indistintamente.

As amostras positivas foram tituladas com
o objetivo de averiguar o percentual daquelas
que apresentavam titulos de IgG =512, de mo-
do a indicar o nivel de persisténcia da bactéria
entre as comunidades testadas (Tabela 2). Va-
rios grupos ndo mostraram titulos elevados de
IgG para Chlamydia, porém a variacao de pre-
valéncia entre os positivos foi extensa e ficou
entre 2,0% (Galibi-Uacd) e 36,6% (Yanomdmi).

Os individuos com titulos elevados de anti-
corpos foram testados para a presenca de anti-
corpos da classe IgM com a finalidade de dife-
renciar as infecgoes persistentes (aquelas com
titulos elevados) daquelas infecgbes recentes
(presenca de IgM). Dentre as amostras testa-
das, 38,7% (24/620) manifestaram anticorpos
da classe IgM. Em 6,1% (38/620), a bactéria es-
tava em persisténcia no momento de obtengao
da amostra.

Em quinze dentre as dezesseis comunida-
des indigenas foi possivel constatar a presenca
de anticorpos para Chlamydia em criancas e
adolescentes (faixa etdria de 0-15 anos), que va-
riou de 2,9% entre os Urubu-Kaapor até 100%
entre os Yamamadi (em ambos, na faixa etdria
de até 10 anos de idade). Entre os Asurini do
Trocard, a presenca de anticorpos para Chlamy-
dia s6 pbdde ser mostrada entre individuos
maiores de vinte anos (informacdes ndo mos-
tradas).

A reatividade aos sorotipos da C. trachoma-
tis e a C. pneumoniae foi determinada pelo uso
da reacdo de MIE A Tabela 3 mostra detalhada-
mente as reacdes dos individuos positivos a
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quinze sorotipos da C. trachomatis e ao antige-
no de C. pneumoniae por meio da MIE Foi pos-
sivel descrever reacdes individuais, isoladas,
para os sorotipos A, B, B, D, E, G, H, I e L;. Rea-
¢bes sorolégicas a miiltiplos antigenos, in-
cluindo-se aqueles em que nao se evidenciou
reacoes isoladas (sorotipos C, E L, e L), foram
comprovadas em vdrias ocasides, completan-
do, assim, o espectro de reatividade aos quinze
sorotipos de C. trachomatis.

A Tabela 4 expde, de maneira resumida, a
ocorréncia das reacdes soroldgicas isoladas e
multiplas as duas espécies de Chlamydia na MIE
A maior freqiiéncia de reagdes para a C. pneu-
moniae do que para a C. trachomatis (p = 0,0012)
ficou patente. Em 12 (10,8 %) das amostras nao
ocorreram reacoes para nenhum dos antigenos
empregados.

A Tabela 5 exibe as maneiras diferentes co-
mo Chlamydia interage dentro das comunida-
des indigenas. Por meio da utilizacao dos indi-
ces de prevaléncia de anticorpos para Chlamy-
dia e da associacdo com os niveis elevados de
anticorpos IgG, determinados pela IFI, torna-
se possivel mostrar que nem sempre ocorre pa-
drao diretamente proporcional entre a exposi-
¢ao a bactéria e a persisténcia apds a infeccao.
Foram detectados oito padrdes de combinacao
entre os niveis de exposicado e os niveis de per-
sisténcia.

Discussao

O presente trabalho é o primeiro estudo soroe-
pidemioldgico efetuado com o intuito de co-
nhecer a epidemiologia descritiva das bacté-
rias do género Chlamydia — em particular as
espécies C. trachomatis e a C. pneumoniae —
entre comunidades indigenas residentes em
seis dos nove estados da Amazonia brasileira,
distribuidos em uma abrangéncia de mais de
3.000.000 kmz2.

A utilizacdo de método sorolégico para a
deteccdo de anticorpos de longa duracio tor-
nou possivel comprovar grande variabilidade
de exposicdo associada a larga disseminacdo
da Chlamydia nos grupos testados. Para me-
lhor compreensao, os grupos foram divididos
de acordo com a prevaléncia e a distribuicao
geogrdfica, como a seguir: (a) auséncia de ex-
posicao a Chlamydia: Ardra do Iriri (Pard); (b)
prevaléncias entre 10% e 30%: Urubt-Kaapor I
(Maranhdao), Galibi e Paliktir (Amapd), Wayédna-
Apalail, Tiriy6, Asurini do Trocard, Ardra do La-
ranjal/Kurambé, Araweté e Mundurukd (Pard),
Suruf e Karitidna (Rondonia); (c) prevaléncia
entre 50% e 70%: Waydna-Apalai II, Asurini do



Tabela 3
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Reatividade aos sorotipos de C. trachomatis e C. pneumoniae, por meio da MIF, em comunidades indigenas.

Populagéo n/Ta Cpb  Ac B Ba C D E F G H | J K L1 L2 L3 NRf
Urubu-Kaapér | 3/25 2d Al 1 Al Al
Urubu-Kaapér Il 5/38 5 1

Awa-Guaja 17/78 9 1 Al /2 d1/2e /3 /2 /2 /3 5
Galibi 6/51 6 Al Al /3 /3 Al 1

Palikar 1/18 1 /2

Waiapi 2/42 2 /2 /2

Wayéana-Apalai | 4/32 2 1 2
Wayana-Apalai Il 4/28 4 2 1

Tiriyd 1/3 1 1

Asurini Kuatinemo 3/25 1 2
Asurini do Trocara 1/3 1
Araweté 3/21 3 Al Al Al Al

Parakana 5/34 3 /3 Al /2 /2 /3 Al

Aukre 1/10 1

Pukany 2/39 2 1 Al /1 Al

Kokraiméro 4/52 2 /1 Al Al /2 /3 /2 Al 1
Kararad 4/23 4 /1 /1
Xikrin-Bacaja 5/44 4 /2 /2 Al /1 /1 171 11 /2 Al /1 /1

Munduruku 1/30 1

Katwena 20/149 20 /2 4/1 61 Al Al Al Al Al /2
Yanomami 10/71 4 2 Al 1 a/1

Yamamadi 2/31 2 Al Al 11

Cinta-Larga 4/48 1 (vl /2 /2 1
Surui 2/12 2 Al Al

Karitidna 1/16 1 1

Total 111/923 82 1/2 14 14 /10 3/8 1/2 0 8/12 13/15 1/7 /3 /13 5/12 /2 /6 12

a nimero de amostras testadas (MIF)/total de amostras positivas (IFl) do grupo populacional em questao

b C. pneumoniae
¢ sorotipos de C. trachomatis (A a Lj)

d nimero de amostras que apresentaram reagao sorolégica a um Unico sorotipo de Chlamydia
e nimero de amostras que apresentaram reacao soroldégica a multiplos sorotipos de C. trachomatis
f amostras positivas pela reagdo de IFl, que nao reagiram na MIF

Kuatinemo, Aukre, Kikretum, Kokraiméro e Ka-
raraé (Pard); (d) prevaléncias entre 70% e 80%:
Urubt-Kaapé6r II (Maranhéo), Kubenkokre e
Pukany (Pard); (e) prevaléncias acima de 80%:
Parakan3, Xikrin e Katwena (Pard), Yanomami
(Roraima) e Yamamadi (Amazonas).

A alta taxa de transmissdo da Chlamydia
em pequenas comunidades indigenas é preo-
cupante, uma vez que seus hdbitos culturais fa-
vorecem a disseminacao de patégenos trans-
mitidos usualmente pela via sexual, incluindo
o Treponema e o herpes simples do tipo 2 por
outras vias (Black et al., 1974; Lee et al., 1978).
E situacdo grave, em razdo de j4 se ter detecta-
do, em algumas dessas comunidades indige-
nas, outros marcadores de infec¢des sexual-
mente transmissiveis, incluindo-se reatividade
ao VDRL, persisténcia do virus da hepatite B e

lesdes por herpes simples, (Ishak et al., 1993;
Santos et al., 1995), afora a Neisseria em crian-
¢as com menos de dez anos de idade que apre-
sentavam corrimento vaginal.

As prevaléncias de anticorpos IgG para
Chlamydia nas tribos Urubtu-Kaapér (15,6% e
80,8%) e Waydna-Apalai (23,9% e 70%) demons-
tram, de maneira clara, o aumento da dissemi-
nacao das espécies da bactéria em intervalo de
tempo de dez anos, decorrente da intensifica-
¢do do contato da comunidade indigena com
comunidades de neo brasileiros. Em estudo
anterior feito em nosso laboratério, ja havia si-
do possivel demonstrar a auséncia do virus da
hepatite B na comunidade dos Parakana me-
diante coleta de soro efetuada em 1983, proxi-
mo do primeiro contato do grupo (Santos et al.,
1995), e a introducao do virus, mais tarde, em
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Tabela 4

decorréncia dos contatos subsequentes (Vieira
Filho et al., 1990).

A disseminacdo de infec¢Ges sexualmente
transmissiveis nessas comunidades deve ser
considerada como verdadeira ameaca a sua
perpetuacdo em virtude do risco de infertilida-
de que pode vir associado a essas infec¢des. As
informacgdes de prevaléncia de anticorpos para
o género Chlamydia refletem o espectro total
da exposicao as espécies da bactéria, sem im-
plicar exposicdo aquelas que sdo causas co-
muns de doenca genital. Contudo, a descricao
dos sorotipos de C. trachomatis circulantes en-
tre as comunidades indigenas (Tabela 3) mos-
tra, com nitidez, que essas populagdes estao
expostas também a sorotipos associados co-
mumente a transmissao pela via sexual. Os so-

Resumo da reatividade aos sorotipos de C. trachomatis e C. pneumoniae,

por meio do MIF, em comunidades indigenas da Amazénia brasileira.

Reatividade Numero Examinado
Somente a Chlamydia trachomatis 16
Somente a Chlamydia pneumoniae 35
A ambas as espécies 48
Auséncia de reatividade 12

Total

111

Tabela 5

rotipos H, G e L, foram os evidenciados mais
freqiientemente pela MIF, em contrapartida
aos sorotipos D, E e F observados em outros
paises (Poole & Lamont, 1992).

Titulos elevados de anticorpos IgG para
Chlamydia sugerem a presenca de infec¢des
recentes e/ou persistentes. Em mulheres com
infeccdes cervicais ndo complicadas, os titulos
situam-se usualmente entre 64 e 128, enquan-
to que os titulos de IgG sdo consideravelmente
mais altos naquelas com DIP (Darougar et al.,
1983).

Pela primeira vez em nossa regido e, talvez,
em nosso pais, os titulos elevados (=512) de an-
ticorpos para Chlamydia, na auséncia de IgM —
encontrados em 6,1% dos individuos testados
no presente trabalho (Tabela 2) -, indicam ten-
déncia do percentual das pessoas que apo6s a
infeccao permanecem disseminando o patége-
no, provavelmente, sem manifestacdes clinicas
aparentes.

Nao existem evidéncias de indicativos de
cédlculos acerca da persisténcia da Chlamydia
na literatura pertinente, pelas quais se possa
estabelecer comparacao com os resultados di-
vulgados no presente trabalho. Mais recente-
mente, com o uso de técnicas de amplificacao
de 4cidos nucléicos, tem sido possivel mostrar
niveis varidveis (de 6,5% até 17,5%) da ocorrén-
cia da C. trachomatis em mulheres com infec-
¢cOes genitais assintomdticas (Lan et al., 1995;
Cheema et al., 2000). A persisténcia da C. tra-
chomatis em mulheres assintomdticas leva-nos

Variabilidade na exposicéo e persisténcia (por meio da detecgéo e titulagdo dos niveis de anticorpos IgG,

por meio da IFl) das espécies de Chlamydia em comunidades indigenas da Amazénia brasileira.

Nivel de Nivel de Comunidade Indigena Exposicdo (%) Persisténcia (%)
Exposicao* Persisténcia**
Baixo Baixo Mundurukd 20,4 3,3
Baixo Médio Aréra Laranjal/Kurambé 27,7 7.0
Baixo Alto Tiriyd 11,5 33,3
Médio Baixo Kokraiméro 55,9 1,9
Asurini do Kuatinemo 61,0 4,0
Médio Médio Cinta-Larga 47 1 6,2
Alto Baixo Awa-Guaja 90,7 2,6
Alto Médio Parakana 81,0 5,9
Xikrin 81,5 9,5
Alto Alto Kubenkokré 75,8 10,1
Yanomami 87,6 211

* Nivel de exposi¢do: medido pela prevaléncia de anticorpos para Chlamydia e considerado baixo (<30%),
médio (<70%) e alto (>70%).
** Nivel de persisténcia: medido pelo percentual de individuos com titulos elevados de IgG e considerado

baixo (<5%), médio (<10%) e alto (>10%).
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a perguntar se essas mulheres podem vir a apre-
sentar complica¢oes como DIP e infertilidade,
dentre outras (Lan et al., 1995).

Entre as comunidades indigenas € provavel
que haja um ou mais fatores de natureza gené-
tica que contribuam para modular a maneira
como a Chlamydia interage com o hospedeiro
humano indigena da Amazonia brasileira no
processo de multiplicagdo e, consequentemen-
te, na causa da doenca. As comunidades indi-
genas tém mostrado nivel baixo de variabilida-
de genética quando se considera o perfil con-
vencional de marcadores genéticos (Salzano &
Calegari-Jaques, 1988) e esta baixa variabilida-
de genética tem sido sugerida como uma das
razdes para a maior ou menor susceptibilidade
a doencas infecciosas, de maneira geral, entre
comunidades indigenas (Black, 1992).

Uma das evidéncias da diferenca de como a
Chlamydia interage com o hospedeiro pode ser
encontrada na prevaléncia elevada de anticor-
pos entre os Urubti-Kaapoér (80,8%), os Wayd-
na-Apalai (70,0%), os Katwena (84,2%) e os Ya-
mamadi (86,1%), sem que ocorra persisténcia
bacteriana nas populacdes examinadas. Esse
tipo de interacdo aconteceu também entre co-
munidades em que houve baixa exposicdo a
Chlamydia, como nos Palikir (31,0%), Asurini
do Trocara (14,3%), nos Surui (20,3%) e Karitiad-
na (21,9%). Em contraposicao, é possivel en-
contrar comunidades com niveis varidveis de
exposicdo e niveis baixo (<5%), médio (5% a
10%) e alto (>10%) de persisténcia, como des-
crito na Tabela 5.

Esse tipo de observacao havia sido efetua-
da anteriormente por nosso laboratério, usan-
do o virus da hepatite B como modelo da pos-
sivel influéncia do perfil genético de popula-
¢oes indigenas na modulacao da persisténcia
do virus (Santos et al., 1995), e é provavel que
outros agentes infecciosos sejam influenciados
de maneira semelhante em seu processo de in-
feccdo e doenca.

Com o intuito de avaliar e descrever a ocor-
réncia dos sorotipos de C. trachomatis e a de C.
pneumoniae, foi efetuada amostragem rando-
mica utilizando-se programa de computacdo
(Epi Info, versao 6.0 - CDC/WHO, 1996). Foram
selecionadas 12% das amostras positivas (111/
923) para serem testadas pela MIE Reacdes iso-
ladas para os sorotipos A, B, B,, D, E, G, H, I e
L, foram descritas, excetuando-se unicamente
para o sorotipo E

Os sorotipos A, B, B, e C estdo relacionados
as dreas onde o tracoma é endémico, porém o
sorotipo A é reconhecido por apresentar distri-
buicdo geografica limitada ao Oriente Médio e
Norte da Africa, enquanto os sorotipos B e C

CHLAMYDIA EM POPULAGOES INDIGENAS

sdo cosmopolitas e o B,, endémico entre indios
Americanos (Grayston & Wang, 1975). Pela pri-
meira vez, a reatividade ao sorotipo A € descri-
ta em outra regido fora de sua distribuicao ca-
racteristicamente restrita ao Oriente Médio e
Africa. As reagdes foram encontradas entre os
Awa-Guajd, os Waydna-Apalai e os Kokraiméro.

As observacdes clinico-epidemiolégicas re-
latadas por Freitas (1976) corroboram que a re-
gido Amazoénica é endémica para o tracoma,
porém os casos clinicos podem estar passando
sem ter diagndstico clinico e laboratorial reali-
zado de forma adequada. Nas visitas médicas
efetuadas pelos grupos de trabalho ndo ocor-
reu nenhum fato que chamasse a atencao para
qualquer doenca ocular que pudesse lembrar o
tracoma ou a conjuntivite. E de se esperar que
a busca ativa dos mesmos, em expedigdes fu-
turas, garanta o encontro de casos da doenga.

A reagdo de MIF foi ttil, precisa e especifica
para evidenciar — pela primeira vez em nosso
pais — que, além da C. trachomatis, ha também
a circulagao da C. pneumoniae entre as popu-
lagdes indigenas que habitam a regido Amazo-
nica do Brasil. A metodologia utilizada permite
que se observem reagoes especificas sem a in-
terferéncia de reagdes cruzadas entre as espé-
cies de Chlamydia (Grayston et al., 1989; Ozan-
ne & Lefebvre, 1992). A sua deteccdo aconteceu
em quase todos os grupos testados, e é possivel
que os Asurini do Kuatinemo e do Trocara re-
presentem duas comunidades que ainda nao
entraram em contato com o agente.

Acredita-se que a circulagdo da C. pneumo-
niae seja bem maior do que a da C. trachoma-
tis, mas a média tem sido em torno de 50% de
positividade entre adultos, ainda que seja pos-
sivel atingir indices mais altos (>70%), como,
por exemplo, em Formosa e no Panama (Grays-
ton et al., 1989; Kuo et al., 1995). A prevaléncia
entre paises em desenvolvimento ainda néo
estd completamente definida; entretanto, esti-
ma-se que a presenca de anticorpos comece o
seu aparecimento mais cedo do que nos paises
de clima temperado (Mahmoud et al., 1994).
Na Africa do Sul e na Etiépia, a infeccdo por
uma das espécies de Chlamydia é usualmente
predominante, o que indica a influéncia do
comportamento humano e de fatores ambien-
tais na disseminacao das bactérias (Mahmoud
etal., 1994).

O presente trabalho é a primeira aborda-
gem com a finalidade de determinar a presen-
ca desse agente infeccioso no Brasil e utilizou
desenho experimental soroepidemiolégico re-
trospectivo, mostrando a reatividade por meio
da MIF para a bactéria. A C. pneumoniae, tem
sido freqlientemente relatada como causa co-
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mum de infecgoes do trato respiratério inferior
e, em particular, como uma das grandes causas
de PAC. A evidéncia sorolégica de infeccao pré-
via pela C. trachomatis em grupo que habita
drea tdo extensa, deixa a pergunta sobre qual é
a implicacao real desse agente infeccioso em
relacdo a etiologia de doenca, em especial, nes-
se ambiente epidemiolégico. A C. pneumoniae
é causa comum de doenga respiratdria grave e
deve ser considerada prioridade quando se
avalia a etiologia de patégenos no diagnéstico
diferencial de infiltrados intersticiais (Clarck et
al., 1991; Comandini et al. 1997).

E certamente esperado que a C. pneumo-
niae esteja causando doenca entre os diversos
grupos examinados, porém permanece sem
adequado diagnéstico clinico e laboratorial e,
em conseqiiéncia, sem receber o beneficio do
tratamento conveniente. Tratamentos empiri-
cos sdo sempre possiveis de ser estabelecidos
em casos de infec¢des agudas do trato respira-
tério, como medida médica geral e imediata
(Langtry & Brogden, 1997). Espera-se que, com
a expansdo das associagoes da C. pneumoniae
com quadros clinicos que incluem doenca co-
ronariana cronica, o diagnéstico laboratorial
seja mais comumente efetuado e se torne mais
acessivel a populagdo em geral.

Convém ressaltar que a C. pneumoniae tam-
bém é capaz de permanecer em estado de per-
sisténcia em macréfagos alveolares (Moazed et
al., 1998), até mesmo ap0ds o uso de terapéutica
em regime de dose tnica, o que o torna agente
infeccioso capaz de atingir sucesso em sua dis-
seminacdo (Campbell et al., 1998).

Dentre os 111 individuos testados para as
duas espécies de Chlamydia, um total de 10,8%
dos soros que jd haviam reagido por meio do
teste de IFI, ndo mostraram resposta com as
espécies testadas na reacdo de MIE E possivel
que a reacao primdria esteja detectando anti-
corpos para o género Chlamydia, porém para
uma espécie diferente daquelas testadas na
MIE Em habitantes de seis dreas indigenas dis-
tintas ocorreu essa falta de reatividade, indi-
cando que se pode estar diante de reacdes com
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a C. psittaci ou outra espécie ainda néo asso-
ciada a infec¢dao em seres humanos, como a C.
pecorum.

Ainda que as reac¢des evidenciadas na Tabe-
la 5 ndo envolvam indice de prevaléncia ja que
foi feita apenas uma amostragem dentre os po-
sitivos, chamou a atencdo o fato da maior ocor-
réncia de reacdes para C. pneumoniae entre os
indigenas do que as reacdes para a C. tracho-
matis em niveis estatisticamente significantes
(p =0,0012). Os anticorpos detectados no teste
de IFI refletem o impacto do género Chlamy-
dia nas comunidades estudadas, colaborando
para o aparecimento de doencas debilitantes
tanto no trato genitourindrio como no trato
respiratorio, além das oculares.

As bactérias do género Chlamydia estdo co-
mumente listadas entre os agentes infecciosos
emergentes e reemergentes de todos os paises
que mantém sistemas de vigilancia epidemio-
l6gica, inclusive a sorovigilancia (Walford &
Noah, 1999). Estima-se que a C. trachomatis seja
hoje a maior causa bacteriana de doencas se-
xualmente transmissiveis, no entanto somente
10% dos casos sao adequadamente identifica-
dos (Walford & Noah, 1999).

O presente trabalho seguiu a trilha de um
estudo de epidemiologia descritiva em vasto
grupo populacional residente na Amazdnia
brasileira, com o intuito de iniciar o entendi-
mento do impacto da Chlamydia. Particular-
mente nos dias atuais, em que tais agentes in-
fecciosos emergem e reemergem, a epidemio-
logia descritiva volta a assumir papel primor-
dial para o entendimento de tais processos (Bar-
radas, 1997). A soroepidemiologia, tal como foi
utilizada no presente trabalho, é certamente
uma das ferramentas apropriadas para alcan-
car tal objetivo. A descricdo da ocorréncia de
reacoes soroldgicas especificas para a C. tracho-
matis e para a C. pneumoniae definem com pre-
cisdo a amplitude da distribuicdo e dissemina-
¢do de patégenos que podem causar doengas
graves ao hospedeiro humano, mas que sdo
freqlientemente passiveis de tratamento quan-
do diagnosticadas adequadamente.
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