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RESUMO: Lotes de camundongos sui¢os convencionais foram inoculados tanto por via intragastrica (1G)
quanto por via intravenosa (IV) com Yersinia enterocolitica dos sorotipos 0:3, 0:8 e 0:9 e com amostras de
yersinias atipicas. Foi mantido um lote de animais ndo inoculados como controle. Verificou-se qual o periodo
de permanéncia dessas bactérias no intestino dos animais inoculados. Yersinia enterocolitica dos sorotipos
0:3, 0:8 e 0:9, considerados adaptados a0 homem, permaneceram no intestino dos animais inoculados por
um periodo muito maior do que as amostras de Yersinia nao adaptadas, quer inoculadas por via intragdstrica,

quer por via intravenosa.

UNITERMOS: Yersinia enterocolitica. Camundongos, microbiologia. Infec¢des por Yersinia, microbio-

logia.

INTRODUCAO

Infecgdes humanas por Yersinia enterocolitica, prin-
cipalmente enterites, ocorrem com freqiiéncia, sempre
associadas a determinados sorotipos'610,

A nogdo de adaptagdo de certas amostras de Yersinia
aum ou varios hospedeiros ¢ de grande importancia no
estudo desse grupo de microrganismos. Sabe-se que cer-
tas amostras tém um habitat preferencial ou um hospe-
deiro quase que exclusivo, no qual manifestardo seu po-
der patogénico’. Os biotipos 2 e 4 sdo adaptados ao
homem, enquanto os outros biotipos e as yersinias ati-
picas ndo o sdo. Esses biotipos adaptados ao homem
estdo quase sempre associados aos sorotipos 0:3 e 0:9
e menos freqiientemente ao 0:8.

Uma série de trabalhos vém sendo desenvolvidos em
nosso laboratdrio, na tentativa de elucidar alguns aspec-
tos ainda obscuros a respeito desses microrganismos. Um
desses aspectos refere-se ao periodo de permanéncia de
cepas de Yersinia consideradas adaptadas ao homem,
no intestino de camundongos infectados experimental-
mente. Em trabalho anterior esse animal mostrou-se
um bom modelo nesse tipo de estudo.

Foram feitos alguns relatos sobre o periodo de elimi-
nacdo de Y. enterocolitica em animais infectados expe-
rimentalmente com cepas de diferentes sorotipos, ino-
culados em diferentes espécies de animais por diferen-

tes vias?38911 n3o existindo entretanto, dados a respei-
to, com amostras de yersinias atipicas.

Estudos realizados por Falcdo e col. mostram que
amostras de Yersinia adaptadas ao homem, quando ino-
culadas por via intragdstrica, tém a capacidade de in-
vadir vérios érgdos e tecidos, onde permanecem por pe-
riodos varidveis, proliferando ou ndo. Amostras ndo
adaptadas ndo apresentam capacidade invasora.

O objetivo do presente trabalho foi o de infectar ca-
mundongos sui¢os convencionais com Yersinia entero-
colitica dos sorotipos mais freqiientemente associados
com doengas no homem, e com Y. frederiksenii, Y. kris-
tensenii e Y. intermedia e verificar o periodo de perma-
néncia no intestino desses animais, tentando-se, assim,
estabelecer o periodo de infectividade desses microrga-
nismos.

MATERIAL E METODOS

1. Animais de experimento: camundongos suicos, fé-
meas, albinos, com 6 a 8 semanas de idade.

2. Amostras bacterianas: foram estudadas sete amos-
tras de Yersinia, cujas caracteristicas sdo apresentadas
na Tabela 1.
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TABELA 1

Caracteristicas das amostras de Yersinia estudadas.

Amostra Espécie B_io' Sgro- L.iso- Origem
tipo tipo  tipo
FCF-59 Y. enterocolitica 4 0:3 VIII humana
IP-2707 Y. enterocolitica 2 0:8 X, humana
1P-373 Y. enterocolitica 2 0:9 X, humana
FCF-13 Y. intermedia 0:18 X, leite cru
FCF-61 Y. kristensenii 0:9 X, leite crd
IP-8180 Y. frederiksenii 0:16 X, leite cru

3. Esquema de inoculagdo:

a) Via intragastrica: os camundongos foram ino-
culados com o auxilio de uma sonda de polivinil flexi-
vel, com 107 a 108 células de Yersinia do sorotipo cor-
respondente.

b) Via intravenosa: os camundongos foram inocu-
lados através de injecdo na veia da cauda dos animais,
com 107 a 10° células de Yersinia com exce¢do do soro-
tipo 0:8, cuja dose foi de apenas 10° células por se tra-
tar de uma dose sub-letal.

4. Periodo de eliminagdo:

Cada amostra foi inoculada em 2 lotes constitui-
dos cada um por 60 camundongos, sendo os do primei-
ro lote inoculados por via intragastrica, os do segundo
por via intravenosa; um terceiro lote de animais normais
foi utilizado como controle.

Os camundongos foram observados por um perio-
do de 10 semanas e grupos de 5 sacrificados periodica-
mente: animais inoculados com Y. intermedia, Y. fre-
deriksenii e Y. kristensenii apos 6 horas, 1 dia, 3 dias
e a seguir semanalmente; os inoculados com Y. entero-
colitica dos sorotipos 0:3, 0:8 e 0:9 foram sacrificados
semanalmente. De cada animal retirava-se cerca de 1/3
do ceco o qual foi homogeneizado e diluido em caldo
simples e semeado em Agar MacConkey. As placas fo-
ram incubadas a 25°C por 48 h. As coldnias suspeitas
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foram submetidas a caracteriza¢do soroldgica. O caldo
simples restante foi incubado a 4°C para enriquecimento.
Nos casos de cultura negativa para Yersinia no primei-
ro isolamento, realizava-se semeadura a partir do caldo
simples enriquecido a frio em placas de Agar MacCon-
key, semanalmente até o maximo de 21 dias. Essas pla-
cas foram incubadas a 25°C por 24-48 h e as colOnias
suspeitas submetidas a caracterizagdo sorologica.

RESULTADOS E DISCUSSAO

Os resultados do periodo de eliminagdo das yersinias,
através das fezes dos animais infectados, por via intra-
gastrica e intravenosa, encontram-se na Tabela 2.

A Y. enterocolitica 0:3, considerada patogénica, ino-
culada nos animais por via intragdstrica, numa dose de
1,2.108 células, foi detectada no intestino até 35 dias
apds a inoculagdo. Quando inoculada por via venosa,
na dose de 3,0.108 células, foi eliminada pelas fezes du-
rante 49 dias. Esses periodos sio um pouco maiores do
que os relatados na literatura. Assim, Alonso e col.?,
trabalhando com o mesmo tipo de animais, mas inocu-
lados por via IV com uma amostra do sorotipo 0:3, ob-
servaram um periodo de eliminagido de mais de 14 dias.
Pearson e col.’, trabalhando com a mesma amostra
inoculada por via intraperitoneal, obtiveram um perio-
do de elimina¢do de apenas 20 dias. Ogata e col.?, tra-
balhando com coelhos albinos e camundongos ‘“‘speci-
fic pathogen free” (ICR) inoculados por via IV e por
via oral, observaram um periodo de eliminagdo de 21
a 2_8 dias, mais préximo ao encontrado na presente pes-
quisa.

A Y. enterocolitica do sorotipo 0:8, utilizada nestes
experimentos é a amostra WA, isolada por Carter?, al-
tamente patogénica para camundongo e para 0 homem.
Nossos resultados mostram que os animais inoculados
por via intragdstrica, com uma dose de 4.107 células,
eliminaram a bactéria durante 63 dias. Pearson e col.?,
utilizando camundongos ‘“Porton white” inoculados
com a mesma dose e pela mesma via, verificaram que
os animais excretavam a amostra WA por um periodo

TABELA 2

?resenca de Y. enterocolitica, Y. intermedia, Y. frederiksenii e Y. kristensenii no conteido cecal de grupos de 5 camundongos
infectados experimentalmente por via intragdstrica (IG) e por via intravenosa (IV)

Periodo Ye 0:3 Ye 08 Ye 09 Y. intermedia Y. frederiksenii Y. kristensenii Grupo
apo6s infecgdo IG IV IG IV IG 1V 1G v IG v IG v Controle

6 horas NT NT NT NT NT NT + + NT NT NT — —

1 dia NT NT NT NT NT NT + + + + — — —

3 dias NT NT NT NT NT NT — — — + — —_ —_

7 dias + + - + + o+ — — — + — — —
14 dias + 4+ + 4+ + o+ — — — — — — —
21 dias + 4+ + + o+ o+ — — — —_ —_ — —_
28 dias + + + + o+ o+ — — — — — —_ —_
35 dias + + + + + 4+ — — — — — — —
42 dias —  + + + o+ + — — — — — — —
49 dias — + + NT + + — — — — — — —
56 dias — — — NT + — — — — — —_ — —_
63 dias — — 4+ NT + — — — — — — — —_
70 dias — — — NT + — — — — — — — —
NT = nédo testado

Ye. Yersinia enterocolitica
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de até 123 dias. De acordo com a Tabela 1, observa-se
que quando os animais foram inoculados por via IV,
numa dose de 1,5.10% células, a bactéria foi encontra-
da nas fezes até 42 dias apds a infeccdo, depois do.que,
os animais remanescentes morreram. Maruyama e
col.’, inoculando cerca de 10° - 108 de Y. enterocolitica
0:8 WA em camundongos, pela mesma via, recupera-
ram a bactéria até 61 dias apds a inoculagéo.

Os animais inoculados por via IG, com 1,5.107 célu-
las de Y. enterocolitica do sorotipo 0:9, excretaram a bac-
téria, durante todo o periodo de observacdo (70 dias)
e os inoculados por via IV, com 8.107 células, durante
49 dias. Estes resultados sdo semelhantes ao observado
na literatura %1,

Quanto aos resultados obtidos com as yersinias ati-
picas, consideradas ndo adaptadas ao homem e portanto
néo patogénicas, verificou-se que essas amostras sao ra-
pidamente eliminadas do intestino. Inoculando-se cer-
ca de 5.107 células de Y. intermedia por via IG e 1.108
células por via IV, o periodo de permanéncia foi de 1
dia, em ambos os casos. Quando se inoculou 5.10% cé-
lulas de Y. frederiksenii, por via IG, o microrganismo
permaneceu no intestino também por | dia, enquanto
que, quando inoculada por via IV (1.10° células), per-
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maneceu nesse local por 7 dias. Os animais inoculados
com Y. kristensenii ndo eliminaram bactérias em ne-
nhum dos periodos estudados.

Os resultados obtidos, ap6s inoculagio intragastrica
e intravenosa, mostram diferencas importantes de com-
portamento. O periodo de permanéncia no intestino dos
animais de Y. enterocolitica dos sorotipos 0:3, 0:8 e 0:9,
foi consideravelmente maior quando comparado com
aquele apresentado pelas yersinias atipicas, que sdo ti-
das como ndo adaptadas ao homem, e que foram de-
tectadas por um curto periodo de tempo.

Esses resultados mostram que o tempo de permanén-
cia de Yersinia no intestino dos camundongos, onde po-
dem ou nio se colonizar, é diretamente proporcional &
sua capacidade de adaptagdo ao homem, consequente-
mente a sua provavel capacidade de causar doengas, quer
quando inoculadas por via intragdstrica quer por via
intravenosa.

Mostram também que o periodo de infectividade das
yersinias causadoras de doenga no homem, quando ino-
culadas em camundongos é bem mais longo que das con-
sideradas como yersinias ambientais, tornando as pri-
meiras mais patogénicas em decorréncia do periodo
maior que sdo eliminadas com as fezes.

MEDEIROS, BM.M. de et al. [Period of infectivity of animals challenged by Yersinia sp]. Rev. Satide pibl.,

S. Paulo, 21: 261-4, 1987,

ABSTRACT: Conventional swiss mice were innoculated intragastrically (IG) and intravenously (IV)
with Yersinia enterocolitica serotypes 0:3, 0:8 and 0:9 and with Yersinia enterocolitica like strains. A control
animal group was not innoculated. The period that strains remained in the cecal content after the IG and
IV challenge was determined. After IG and IV innoculation, Yersinia enterocolitica serotypes 0:3, 0:8 and 0:9,
considered adapted to man, were isolated from the cecal content for a longer period than those considered

nonadapted.

UNITERMS: Yersinia enterocolitica. Mice, microbiology. Yersinia, infections, microbiology.
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